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J.C Vidggues
RESUMEN

La enfermedad pulmenar osbtructiva cronica (EPOC) y la enfermedad pulmonar
intersticial (EPI), son dos de las enfermedades pulmonares cronicas (EPC) mas frecuentes
causantes de morbi-mortalidad en México. La hipoxemia diurna encontrada con frecuencia en
pacicentes con EPC e¢s consecuencia de la enfermedad de base v de la altura moderada de la ciudad
de México. El objetivo del presente estudio fue comparar la respiracion y oxigenacion durante en
suefo en pacientes con EPC respirando aire ambiente (AA) y oxigeno suplementario (Ouy),
comparados, ademas, con sujetos control semejantes en edad y sexo, asi como con valores de
oxigencion diurnos y durante el suefio descritos en bajas alturas. Se estudiaron 19 pacientes con
EPI; 13 con EPOC y 16 sujetos control. Las diferencias mas significativas estuvieron relacionadas
a desaturacion e hipoxemia grave durante el suefio en presencia de enfermedad pulmonar. Todos
los pacientes con EPC, incluyendo aquellos sin hipoxemia diurna, presentaron desatluracion
durante el suefio. El'promedio de satracion durante el suefio en EPC respirando AA fue 11-13%
menos de Sa0; con respecto al grupo control (p<0.001). La POytc fie <55 mm Hg durante el
87% de la noche en los pacientes con EPC. Todos los pacientes con EPC mejoraron
sustancialmente con la administracion de Og,. Nuestros pacientes estuvieron de 24-45% mas
hipoxémicos durante el dia y presentaron 19-27% mayor desaturacion durante el suefio con
respecto 9 diferéntes series de pacientes EPC descritos en bajas altitudes (p<0.001). Concluimos
que la altura moderada favorece la presencia de hipoxemia temprana y con frecuencia grave
durante el dia y Ja noche en presenc’iu de EPC, comparado con lo descrito en pacientes similares
provenientes de bajas altitudes. La hipoxemia durante el suefio parace ser solo una consecuencia
del desplazamiento a niveles mas bajos de oxigenacion diuma y puede tener cosencuencias fatales

a largo plazo, que son potencialmente prevenibles con la administracion de Ozp.
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1. INTRODUCCION

L1 Antecetlentes,

Se dice que pasamos la tercera parte de nuestra vida dormidos pero hasta recientemente se
inicid la investigacion objetiva del funcionamiento corporal durante el dormir. Una de los
hallazgos mas Irascendentes es que el dormir no representa un estado de conciencia uniforme. El
registro continuo del electroencefalograma (EEG), del electromiograma (EMG) y del electro-
oculograma (EOQG) durante la noc_hc, ha hecho posible fa diferenciacion de varios estadios del
sucfio.! A travez de toda la noche ocurren despertares cortas que pueden representar una
respuesta neurat a estimulos internos o externos y que se aprovechan para cambiar de posicion,
El dormir tiene 2 fases bien diferenciadas. El suefio con movimientos oculares ripidos (suciio
MOR o REM) se caracteriza por actividad EEG de bajo voltaje y alta frecuencia, por una pérdida
del fono muscular, por la presencia de movimientos oculares rapidos conjugados y por
fluctuaciones amplias en la actividad del sistema nervioso autonomo. El suefic REM ocupa ef 20-
25% del tiempo total de suefio (TTS), aparece periddicamente a lo largo de la noche con una
duracion cada vez mayor y se asocia a los ensuefios. El suefio REM se puede subdividir en REM
fasico que coincide en tiempo con los movimientos oculares rapidos; y REM ténico formado por
los periados entre las salvas de movimientos oculares rapidos. El periodo REM fisico representa
¢l mis inestable desde ¢l punto de vista fisiologico,?

El suefio sin movimientos oculares rapidos (sueflo NMOR d NREM) ocupa el restante 75-
80% del sueilo. Puede dividirse en 4 estadios que se denominan estadios 1, 2, 3 y 4, y que
representan niveles progresivamente mas profundes del sueflo. La frecuencia det EEG disminuye

y su amplitud aumenta conforme el suefio se profundiza del estadia 1 al 4.
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Aun cuando desconocemos muchas de las funciones del sueio, es aparente que
necesitamos tanto del suefia REM como del NREM, lo que se puede demostrar por las
alteraciones que se observan en los experimentas de privacion de sueito.’

1.2 Transtornos respiratorios durante el sucilo,

En afios recientes se han estudiado profundamente tanto fa respiracién normal como ta
anormal durante ¢l suefio, Esto es debido a que los problemas respiratorios durante ¢l suefio son
muy comunes, pueden tener consecuencias serias desde fos puntos de vista médico, economico y
social, y existen métodos efectivos de tratamiento para la mayoria de ellos.*® Adn en personas
sanas, ¢} suefio resulta una sobrecarga para el sistema ventilatorio por varias razones:

a) La presion parcial de oxigeno en la sangre arterial (PaQ,) tiende a disminuir con la posicion en
decabito. Esta hipoxemia es mas marcada en personas obesas y a mayor edad.”

b) E! control respiratorio sufre modificaciones de acuerdo al estado de conciencia.*'! Durante la
vigilia existen dos sistemas de control respiratorio, el quimiostitico o automitico y el no
quimiostatico, también llamado voluntario o conductual; que conjuntamente mantienen la
ventilacién en muy diferentes circunstancias. Durante el suefio, estos sistem:as se alternan
siguiendo las fases del sueilo, por lo que no existe ¢l doble mecanismo de seguridad presente
en la vigilia. Aln en sujetos normales estos cambios en el control respiratorio ocasionan una
disminucion en la Pa0, y un aumnento ligero en la PaCO,, ademas de que pueden encontrarse
cambios en la frecuencia respiratoria y apneas ocasionales. El tono muscular disminuye
durante el suefio, especialmente en la fase de movimientos oculares rapidos (sueio REM) y es
generalizado, respetando tnicamente el diﬁggma.?-listo hace que la masa funcionante de los
misculos respiratorios disminuya. Por otro lado la hipotonia muscular incluye a los masculos

de la via aérea superior (VAS) en especial a los masculos de la lengua y de la faringe.”" Esta
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zoma es especialmente importante ya que sus paredes son de tejidos blandos en buena parte, y
su apertura depende de la actividad de sus masculos dilatadores. De suerte que la hipotonia
favorece la obstruecion aérea. Durante el suefio se hqn encontrado disminucion de varios
reflejos protectores como la tos y el movimiento ciliar,'” las respuestas ventilatorias al CO, y a

'y 1a respuesta ventilatoria al incremento en la resistencia aérea.' Durante el

la hipoxemia
suefio REM, es donde estos mecanismos compensadores estan mas deprimidos y
adicionalmente cxiste una disminucion de la respuesta de despertar a varios cstimulos
respiratorios.'"* A pesar de estas alteraciones fincionales durante ¢! sucilo, los mecanismos
fisiologicos en los sujetos normales alcanzan a compensar y existen pocas alteraciones.
Durante el sueiio NREM, que forma hasta el 75% de la noche, la respiracién puede ser
periodica en los estadios iniciales mas superficiales (1 y 2)), y se hace muy regular en estadios
més profundos lamados 3 y 4. La PaO, disminuye aproximadamente 10 mm Hg y la PaCO,
aumenta 3-5 mm de Hg." Durante ¢! suefio REM, Ia respiracion es irregular en frecuencia y
profundidad y existen cambios en la frecuencia cardiaca y en la saturacion arterial de oxigeno
(Sa0,). En csta fase pueden existir pausas respiratorias (apneas), ain en sujetos normales,
Estas modificaciones funcionaleés durante el sueflo son de trascendencia mayor en presencia de
enfermedad pulmonar, o pueden causar trastornos en personas sin enfermedad pulmonar
cuando son cuantitativamente mayores.

Los problemas respiratorios durante el suefio pueden ser clasificados en los siguientes
grupos.*?

a -Obstruccion de Ia via aérea superior durante el suefio,

b-Disminucion del impulso respiratorio durante el suefio.
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c-Empeoramiento de la hipoxemia o hipoventilacion durante el sucio.
d-Respiracion periddica o de Chieyene-Stokes.
e-Enfermedades pulmonares que se exacerban durante ¢! sueflo, tales como el asma bronquial y la
aspiracion del contenido gistrico o de saliva.

1.3 Apneas nocturnas,

La obstruccion de la via aérea superior (VAS) ocurre muy frecuentemente durante el
suefio. Cuando es parcial, ocasiona ronquidos que son ¢l producto de las oscilaciones del paladar
blando y de la VAS por el flujo aéreo. Cuando la obstruccion es méds importante, la resistencia al
flujo aéreo es tan alta, que no se pucde mantener la ventilacién normal y se ocasiona una
hipopnea obstructiva. Cuando la obstruccion es completa, s¢ produce una apnea obstructiva del
suefio (AOS). Cualquier factor que disminuye el calibre de la VAS favorece la presencia de
ronquidos y AOS: la obstruccién nasal, la hipertrofia amigdalina o adenoidea, la obesidad, la
micrognatia, la retrognatia, ¢l hipotiroidismo y la acromegalia****1"*" Cuando la AOS se
asocia a sintomas diurnos, como somnolencia, fatiga, cefalea matutina; y complicaciones como
hipertension arterial pulmonar (HAP), cor pulmonale o policitemia, se denomina sindrome de
apnea obstructiva del suefio (SAOS).

1.4 Empeoramiento de Ia hipoxemia nocturna e hipoventilacién alveolar,

Debido a los cambios en el control respiratorio que ocurren durante e} sucfio, la hipoxemia
y la hipoventilacién alveolar de cualquier tipo, tienden a enpeorar durante el suefo. Este
empeoramiento de la hipoxemia se ha encontrado en la enfermedad pulmonar obstructiva crénica
(EPOC),"* la enfermedad pulmonar intersticial (EP1),** fibrosis quistica,* asma bronquial* y
la cifoescoleosis,*® que en conjunto forman la mayoria de los trastornos respiratorios cronicos. E!

empeoramiento de la hipoxemia, no es debido a periodos apneicos y es mis acentuada durante ef

10
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sucho REM, "

Los periodos de roncar pueden empeorar la ipoxemia nocturna, lo que se ha demostrado
en enfermos con EPLY pero es muy factible que ocurra también en la EPOC v en otras
enfermedades pulmonares, Esto se debe a que fos ronquidos representan un incremento cn la
resistencin aérea que puede ser dificit de compensarse en un enfermo pulmonar. EI SAOS se ha
reportado  asociado a varias enfermedades pulmonares, situacion que ha sido lamada
particularmente sindrome de superposicion, ™ pues se asocian los cambios oscilatorios en
Sa0, tipicos del SAOS « los periodos de desaturacion mas duraderos relacionados a enfermedad
pulmonar. Esta asociacion se ha demostrado recientemente en 10% de los pacientes referidos a
fas clinicas de suefio,” y se relaciona a mayor hipoventilacion alveolar, mayor desaturacidn
durante ¢l suefio ¢ hipertension arterial pulmonar; lo que puede afectar fa sobrevida de estos
enfermos.

Los mecanismos que causan las desaturaciones hipnicas son probablemente la
hipoventilacion alveolar y Ia desproporeion en la ventilacion y perfusion pulmonar (V/Q), ¥
La hipoventilacion es consecuencia de la hipotonia muscular especialmente en REM fasico,
asociada 0 no a un incremento en la resistencia de fa via aérea superior en roncadores, Por
ejemplo, los pacientes con EPOC grave, dependen en buena mancra de la actividad de los
mdsculos escalenos y esternocleidomastoideos debido a a ineficiencia diafragmatica. Durante el
suelo REM se ha observado que cesa la actividad de los misculos accesorios de la respiracion.”
La reduccion en la capacidad funcional residual baja los almacenes de oxigeno y también
predispone a la hipoxemia. La PaQ, basal es nmwy importante para la produccion de una
desaturacion dada, Los pacientes hipoxémicos en vigilia, estin en Ia parte de mayor pendiente de

la curva de disociacion de a hemoglobina, donde una pequeia caida de PO, se acompafia de una
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desaturacion importante. De hecho, Jos descensos observados en ln Pa0, durante ¢ sueiio son
modestos y similares ¢n enfermas pulmonares y sujetos sanos. Par ejempla un estudio mostro
que la caida de Pa0, en el sueilo en sanos fug de 28+13 mm Hg, en los sopladores rosados de
2311 mm He ¥ en fos abotagados azules de 1626 mm Hg, mientras que los cambios en Sa0),
fucron muy diferentes ya que inician en saturaciones diterentes** El empeoramiento de fa relacion
V/Q, no demostrado fehacientemente, puede ser por e cierre de bronquiolos al eaer ta capacidad
funcional residual o par distorsion de la caja tordcica. El control quimico de la respiracion cs
importante para fa determinacion de la saturacion hipnica en la EPOC, EP1 y probablemente en
atras enfermedades pulmounares. La desaturacion hipnica es peor en fos pacientes hipercapnicos y
con respuestas ventilatorias pobres al C0,.* Por otro lado, la respuesta a la hipaxemia no se ha
relacionndo con la desaturacion del dormir. Se ha demostrado repetidamente que los enfermos
con EPOC del tipo abotagado azul se desaturan mas que los sopladores rosados, Esto se debe a
que el grupo de abotagados azules ticnen mas hipoxemia, hipercapnia y obesidad y menores
respuestas al CO, que los sopladores rosados.”* La PaCO, durante los periodos de desaturacion,
que duran de escasos minutas hasta horas, se incrementa 2-3 mm Hg aproximadantente, mientras
que 1a Pa0, cae 3-4 veces mas. Asociado a la hipoxemia se incrementa la presion artecial
pulmonar y se libera eritropoyetina.***’ $in embargo, la policitemia en EPOC correlaciona mucho
mejor con fa concentracion de carboxihemoglobina y con ef tabaquismo que con 1a oxigenacion.
La presencia de desaturacion durante el ejercicio en ef EPOC no predice fa del sueio,™* pero
los pacientes con EPOC y PaO, mayor a 60 mm Hg estando despiertos, que se desaturan durante
ef suefio, tienen mayores incrementos en fa PAP durante ef ejercicio que Jos que no se desaturan.
Esto sugiere que la desaturacion nocturna detects a individuos con una restriccion en el lecho

. » 4 i P
vascular pulmonar.® Las desaturaciones nocturnas pueden empeorar ¢l pronastico de los
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pacientes con enfermedades pulmonares. Durante los periodos del suefio con hipoxemia, T
presion arterial pulmonar (PAP) se incrementa proporcionalmente y de manera transitoria. Los
incrementos repetitivos en fa PAP pueden originar una hipertension arterial pulinonar
permanente, por cjemplo, los pacientes con fibrosis quistica tienen una PAP excesiva para su
PaQ, en vigilia. La incidencia de cor pulmonale en pacientes con EPOC del tipo "abotagado azul"
mayor que ¢n los "sopladores rosados”, comparindolos a la misma PaO; en vigilia, también
apoya esta hipotesis.®

Muchos pacientes con enfermedades pulmonares cronicas se quejan de molestias
relacionadas al suefio y de hecho algunos sintomas diurnos pueden ser consecuencia de la
privacion de suefio causada por hipoxemia, hipercapnia, tos y medicamentos alertantes como las
metilxantinas.

1.5 Situacion del conocimiento de la respiracion durante el suefio en México,

Hasta ¢l momento actual se desconocen las caracteristicas de la respiracidn normal y
anormal durante el suefio en la ciudad de México, Asimisino, no hay informacion epidemiologica
de la frecuencia de las diversas anormalidades de la respiracion durante el suefio. Existe una
relacion estrecha de los problemas de obstruccién nocturna de la VAS con los problemas de
nutricion (obesidad) y con la edad avanzada, Debido a esta relacién con la obesidad, es probable
que la frecuencia de la AOS en México sea menor en la actualidad que en paises industrializados;
sin embargo, la obesidad no es el tnico factor predisponente como lo indica el hecho de que el
40% de los pacicntes con el sindrome no sean ohesos."”

En [975 la bronquitis, el enfisema y el asma ocuparon el duodécimo lugar entre las causas
de mortalidad en México, con un total de 10 257 y un tasa de 17.1 por [00 mil habitantes. En el

mismo aflo, entre sujetos mexicanos mayores de 65 affos ocupd el séptimo sitio de mortalidad
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con una tasa de 211.7 por 100 il habitantes de edad similar. En 1985 las mismas causas tuvieron
el undécimo fugar en moralidad con 10 mil 885 defunciones y una tasa de 14/100 060; y en 1988
el duodécimo lugar con 9782 defunciones y una tasa de 11.82/100 mil. £n cuanto a morbilidad
nio aparecen entre las 20 primeras cavsas de consulta en México en 1988, ya que la mayoria de
las consultas se deben a procesos infecciosos agudos en general autolimitados. En el Instituto
Nacional de Enfermedades Respiratorias (INER), en 1991 se registro a la EPOC como la tercera
causa de morbilidad con un total de 405 ingresos hospitalaries y fue la primera causa de
mortalidad con 62 defimciones. Asimisnio, la enfermedad pulmonar intersticial difusa ocupd el
quinto lugar de morbi-mortalidad con 270 pacientes y 23 defunciones respectivamente.

1.6 Riesgos adicionales de la poblacién de In ciudad de México para los problemas
respiratorios nocturnos,
La altitud moderada sobre el nivel del mar de la ciudad de México (2240 m en promedio),
hace que la Pa0, normal sea considerablemente menor que a nivelv del mar. En-la ciudad de

% 1. saturacion arterial de

Meéxico es de 60-65 mm Hg contra 100 mm Hg 2 nivel del mar.
oxigeno (Sa0,) es de 90-93%, lo que esta muy cercano a la parte de mayor pendiente de la curva
de disociacion de fa hemoglobina. Hay que recordar que esta pendiente elevada, condiciona que
pequefios cambios en la PO, como los que ocurren ain en personas normales durante el suefio,
pueden acompafiarse de disminuciones marcadas en la SaQ, y en ¢l transporte de oxigeno.
Durante una apnea, Ia velocidad de caida de la Sa0,, depende de 1a Sa0, inicial, en el momento
en que la apnea comienza y de lfas reservas de O, en el cuerpo. Ambos factores se deprimen por
la altitud elevada. Adicionalmente, 1a PaCO; es en promedio de 31 mm Hg en la ciudad de

Meéxico, un 25% menor a la registrada a nivel del mar; traduciendo 2 su vez 25% mas de

ventilacion en personas normales. Este incremento cn la ventilacon es un mecanisnio
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con una tasa de 211.7 por 100 mil habitantes de edad sinilar. En 1985 las mismas causas tuvieron
el undécimo lugar en mortalidad con 10 wil 885 defunciones y una tasa de 14/100 06(); y en (988
el duodécimo Tugar con 9782 defunciones y una tasa de 11.82/100 mil. En cuanto a morbilidad
1o aparecen entre las 20 primeras cansas de consulta en Meéxico en 1988, ya que la mayoria de
fas consultas se deben a procesos infecciosos agudos en general autolimitados. En el Instituto
Nacional de Enfermedades Respiratorias (INER), en 1991 se registr6 a la EPOC como la tercera
causa de morbilidad con un total de 405 ingresos hospitalarios y fue la primera causa de
mortalidad con 62 defunciones. Asimismo, la enfermedad putmonar intersticial difusa ocupd el
quinta lugar de morbi-mortalidad con 270 pacientes y 23 defunciones respectivanmente.

1.6 Riesgos adicionales de la poblacién de la cindad de México para los problemas

respiratorios nocturnos,

La altitud moderada sobre el nivel del mar de la ciudad de México (2240 m en promedio),
hace que la PaO, normal sea considerablemente menor que a nivelv del mar. En Ja ciudad de
Mexico es de 60-65 mm Hg contra 100 mm Hg a nivel del mar.*® La saturacion asterial de
oxigeno (Sa0,) es de 90-93%, lo que esta muy cercano a la parte de mayor pendiente de la curva
de disociacion de la hemoglobina. Hay que recordar que esta pendiente clevada, condiciona que
pequefios cambios en la PO,, como los que ocurren adn en personas normales durante el suefio,
pueden acompafiarse de disminuciones marcadas en fa Sa0, y en el transporte de oxigeno.
Durante una apnea, la velocidad de caida de la 5a0,, depende de la Sa0, inicial, en ¢l momento
en que la apnea comienza y de las reservas de O, en el cuerpo. Ambos factores se deprimen por
la altitud efevada. Adicionalmente, la PaCO; es en promedio de 31 mm Hg en la ciudad de
Meéxico, un 25% menor a la registrada 8 nivel del mar; traduciendo a su vez 25% mas de

ventilacion cn personas normales. Este incremento en la ventilacon es un mecanismo
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compensador de la hipoxia generada por la altura y en pacientes con enfermedad pulmonar
cronica (EPC) puede tener implicaciones clinicas y funcionales impartantes.

El impacto que la altitud en México puede tener en la respiracion durante el suefio es
completamente desconocido, tanto en sujetos normales como en pacientes con el SAOQS, y en
pacientes con enfermedades pulmonares y no pulmonares, Desde un punto de vista teorico, es
i0gico esperar que debido a la altitud, los pacientes con enfermedades pulmonares y con el
SAOS, viviendo en la ciudad de México, desarrollen mayor nimero de complicaciones
cardiovasculares y tengan una menor esperanza de vida que pacientes similares viviendo a nivel
del mar, como sugieren algunos datos de sobrevida en pacientes con EPL* Por otro lado, la
hiperventilacion cronica podria disminuir la frecuencia de fenomenos apneicos durante el suefio
en relacion a los hallados al nivel del mar.

1.7 Terapia con oxigeno.

Dos estudios prospectivos y multicéntricos, uno Britanico y otro de Estados Unidos de
Norteamérica, han evaluado de forma definitiva el beneficio de la terapia con oxigeno en los

pacientes con EPQC;®*!

ambos estudios demostraron claramente que el uso de- oxigeno
domiciliario a bajos flujos mejora la sobrevivencia en estos pacientes. Es la (nica terapia en
pacientes con EPOC que ha probado prolongar la vida con mejores resuitados proporcionalmente
al nimero total de horas de administracion de oxigeno al dia. Ademds, de mejorar Ja
sobrevivencia, se le ha atribuido que reduce las hospitalizaciones, incrementa la tolerancia al
gjercicio, reduce la disnea, reduce la resistencia vascular pulmonar y la presion arterial pulmonar,
previene la policitemia secundaria, favorece el control def peso corporal y mejora el desempefio

psicomotriz. Basados en estos resultados se han determinado los criterios para administrar

oxigeno cronico para pacientes que viven a nivel del mar. En los pacientes con una Pa0, de
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menos de 55 mm Hg o con Pa0, de 55-60 mm Hg con evidencia de hipoxia tisular y daio
orginica coma cor pulmonale, insuticiencia cardiaca derecha o policitemia secundaria, la terapia
con oxigeno debe de ser prescrita, Finalmente, si el paciente no presenta hipoxemia diuria pero
se comprucba desaturacion durante el suefio, debe considerarse 1a terapia con oxigeno durante Ia
noche® Estas indicaciones han sido definidas en bajas altitudes y desconocemos si son
completamente aplicables en alturas moderadas como en la ciudad de México. Mientras se
analicen lugares a mayor altura, cada vez un mayor porcentaje de pacientes con EPOC lenarén
los criterios de oxigenoterapia de otros paises, como los de Estados Unidos. Aunque no se puede
descartar que las mismos criterios sean vilidos, es posible que en habitantes de alturas clevadas
exista una resistencia especial a los efectos daflinos de la hipoxemia y se tengan que disefiar
criterios especificos para Ia prescripcion de oxigeno suplementario,

En los pacientes con EPI se suele recomendar oxigenoterapia cronica cuando llenan los
mismos criterios provenientes de pacientes con EPOC, aunque no hay ninguna demostracion
formal de que se apliquen los resultados. Algunos estudios han demostrado que la oxigenoterapia
puede aumentar e} tiempo total de suefio y el tiempo fotal de sucito REM, asi como también
disminuye In somnolencia diuma, cefalea matuting, y arritmias nocturnas en pacicntes con

enfermedad pulmonar e hipoxemia nocturna **%
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2. JUSTIFICACION

L.os pacientes con EPOC y EPI, especialimente la fibrosis pulmonar idiopitica (FPI) y
alveolitis alérgica por aves (AAE), son 2 grupos de enfermedad pulmonar crénica (EPC)
causantes de morbilidad y mortalidad en México. Ambas enfermedades se suelen acompaiiar de
hipoxemia, que en el caso de los habitantes de la ciudad de México se debe a la combinacion de
la enfermedad pulmonar y de la altitud.

En general, los perfodos de peor hipoxemia tanto en sujetos normales como en enfermos
pulmonares, ocurren durante el suefio, especialmenie en la etapa REM; a pesar de esto la
valoracion de los enfermos se hace habitualmente durante el dia y en vigilia. En estudios hechos a
nivel del mar, la gravedad de la hipoxemia nocturna va en relacion a la gravedad de la hipoxemia
diurna. La respiracién nocturna en sujetos sanos y enfermos pulmonares se ha descrito con
detalle a nivel del mar y en grandes alturas pero no en alturas medias, por ¢jemplo, en la ciudad
de México, donde al menos un componente de la poblacion ha tenido siglos de estancia que
pueden haberla adaptado. El estudio de la respiracion nocturna en la ciudad de México es
importante para conocer las caracteristicas de los enfermos pulmonares cronicos comparados con
sujetos sanos. La noche es un periodo de especial susceptibilidad a la hipoxemia y es probable
que el estudio poligrafico durante el suefio permita detectar pacientes con hipoxemia nocturna
pero no diurna, que tengan un prondstico adverso si no se suplementan con oxigeno,

La informacién generada puede ser importante para México, y muy interesante para la
comunidad cientifica de otros paises; nuestra experiencia seria de importancia para normar

criterios en ciudades de altitud semejante a la nuestra.
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3. OBJETIVOS
3.1 Ohjetivos primarios.
}-Comparar la respiracion durante ef suefio en fa ciudad de México en pacientes con enfermedad

pulmonar obstruetiva cronica, con enfermedad pulmonar intersticial y sujetos control,

2- Comparar fa calidad del sucfio y la respiracién socturna en enfermos pulmonares cuando se

respira aire ambiente y cuando se respira oxigeno suplementario por puntas nasales.

3- Comparar la respiracion durante €} sueflo en enfermos pulmonares (EPOC y EPI) de I ciudad

de México con fas series descritas a bajas alturas,

3.2 Objetivos secundarios.
1~ Determinar el grupo de enfermos pulmonares que no presentan hipoxemia diurna (PaQ0,260
. mm Hg) o presentan hipoxemia ligera (Pa0O: de 55-59 mm Hg), pero presentan hipoxemia o

desaturacion durante el sueiio.

2- Identificar la varigbles de funcién respiratoria que puedan predecit dentro de modelos
multivariados de regresion, la desaturacion nocturna en sujetos sanos y en cnfermos

pulmonares en la ciudad de México.
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4: FHPOTESIS
4.1 Hipotesis primarias.
[- Los pacientes con EPOC y EPI residentes de fa ciudad de México presentan mayo

desaturacion noctuma ¢ hipoxemia que los sujetos normales.

2- La administracion de oxigeno suplementario en los enfermos pulmonares corrige la

desaturacion nocturna, mejora la calidad del sueto y la regularidad respiratoria.

3- Los enfermos pulmonares cronicos presentan mayor hipoxemia dirna y desaturacion nocturna

cuando se¢ comparan cout los pardmetros de referencia a bajas alturas.

4.2 Hipébtesis secundarias,
1- Existe un grupo de enfermos pulmonares sin hipoxemia diurna (Pa0,;260 mm Hg) o con
hipoxemia ligera (PaO; de 55-59 mm Hg) pero con hipoxemia noclurna o desaturacion

durante el suefio (820,<90%).

2- Algunos parametros funcionales respiratorios, asi como del intercambio gaseoso pueden

predecir la desaturacion nocturna, dentro de modelos multivariados de regresion.
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5. METODOS

5.0 Pacientes y sujetos control

El estudio fue realizado en el Instituto Nacional de Enfermedades Respiratorias (INER) de
fa ciudad de México. EIINER es un hospital de tercer nivel gue da servicios médicos a pacientes
con enfermedades predominantemente respiratorias, y en st mayoria son individuos sin acceso a
seguridad social. Los pacienmes pueden ser referidos por centros de atencidn primaria y
secundaria o pueden acudir directamente en busca de atencion médica. Todos los pacientes (con
EPOC o EP) fueson captados del servicio de Neumologia, y no se consideraron candidatos a
estudio aquetlos referidos directamente a la Clinica de Transtornos Respiratorios del Dormir por
alteraciones relacionadas al suefio, como el SAQS.

Los pacientes con EPY cumplieron criterios clinicos, funcionales, radiologicos y cuando fue
posible histolagicos de enfermedad pulmonar intersticial. La alveolitis alérgica extrinseca (AAE)
y la fibrosis pulmonar idiopitica (FPI) son Jas dos causas mas frecuentes de EPI en ¢f INER,*
pero tambicn se incluyeron pacientes con otras enfermedades intersticiales, siempre que existiera’
comprabacion histologica de la misma,

Los pacientes con EPOC se escogieron can obstruccion crdnica al flujo aéreo (FEV, y
FEV\/FVC <70% del predicho). Adicionalmente, podian o no tener bronquitis cranica (los y
expectoracion por mds de tres meses de evolucion por lo menos durante dos aftos consecutivos),
pero na asma bronquial demtostrada por reversibilidad de la obstruccion, por algin tratamiento o
espontineamente,

Para los grupos control se seleccionaron sujelos que aceptaran participar en el estudio.
Ningtin sujeto sano tenia sintomas respiratorios o relacionados al ciclo suefto vigilia, y sus

pruebas funcionales respiratorias (espirometria y volumenes pulmonares) estaban dentro de los
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valores de referencia. Tanto los pacientes como los sujetos control dieron su consentimiento
informado y por escrito y el proyecto fire evaluado y aprobado por ef comité de ética del INER,

5.2 Diseiio def estudio,

El proyecto se realizd en dos fases. La primera consistio en un estudio predominantemente
descriptivo dande se estudio la respiracion nocturna durante una nache (polisomnogratia basal)
en los pacientes con EP1 y EPOC, sujetos control respirando AA (polisomnografia basal). El
tamadio de esta muestra fue estimado durante ¢} disefio del estudio (anexo 1).

La segunda etapa del estudio solo se hizo en los enfermos pulmonares. Estos fueron
estudiados una segunda noche con la administracion de oxigeno suplementario (O,,) por puntas
nasales, a una dosis de | litro por minuto o la necesaria para corregir la desaturacion de oxigeno
llevandola a mds de 90% (estando acostados y despiertas). Puesto que los enfermos pulmonares
fueron estudiados dos noches consccutivas, la primera noche fue aleatorizada para la
administracion o no de Qg
§.3 Criterios de inclusion,

11 Pacientes con diagnostico definitivo de alguna enfermedad pulmonar de tipo intersticial (EPY),
internados para estudio inicial.

2: Paciente con diagndstico de EPOC, clinicamente estable.

3: Sin uso previo de oxigeno suplementario.

4: Pacientes y sujetos control que aceptaran participar en el estudio.

5.4 Criterios de exclusion,

I: Pacientes con EP1 sometido recientemente a biopsia pulmonar o bajo tratamiento definitivo,

2: Paciente con EPOC o EPI con descompensacion aguda cardiovascular o por infeccion en las

{iltimas 4 semanas.
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3: Paciente con antecedente de enfermedad vascular cerebral o con enfermedades concomitantes
como trastornos psiquidtricos, enfermedades neuromusculares, epilepsia o crisis v..'onvulsivns
4: Pacientes o sujetos sanos con uso de benzodiazepinas u otro farmaco psicotrdpico.
5: Paciente que no aceptara participar en ¢l estudio.
5.5 Criterios de eliminacién
1: Paciente que no acudicra al estudio de sueiio la segunda noche, si este correspondia al estudio
respirando aire ambiente,
5.6 Protocolo de estudio.
Exceptuando el estudio de suefio los pacientes no fueron sometidos a ninguna prueba que no

se hiciera rutinariamente para su estudio. Su estudio inicial consistio en:

: Historia clinica completa.

o

. Cuestionario de Sueilo y Ronquidos (Anexo 2): Es un cuestionario que se aplica de formia
general a todos las personas que son sometidas a estudios de suefio en Ia Clinica de Trastomos
Respiratorios det Dormir del INER. Se practica antes del estudio polisomonografico y esta
enfocado a diversos factores relacionados con el suefio y la respiracion nocturna, ademds

auxitia en la deteccion de datos que pueden no ser interrogados en la historia clinica.

td

: Hemoglobina y hematocrito,

-

: Medicion de gases arteriales ¢n reposo y ejercicio.

w

. Espirometria,

6: Volumenes pulmonares por pletismograffa corporal.

7: Difusion de mondxido de carbono (DLCO) con Ia técnica de una sala respiracion (DLCOsb).
2: Radiografia PA de torax,

Polisomnografia o estudio de suefio (PSG): Los estudios polisomnogréficos se realizaron en el
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Laboratorio de Suefio que esta ubicado dentro del drea de hospitalizacion del INER. No es
laboratoria a prueba de ruido, pero esta localizado en una zona tranquila del hospital. Consta de
dos cuartos comunicados entre si; el uno se encuentra la cama del paciente y en el contiguo el
equipo de monitorizacion para disminuir las niolestias durante el estudio.

Todos los pacientes y sujetos control fueron monitareados con EEG en sus derivaciones
C3A2 y C4Al, EOG, y EMG submentoniano de superficie, estas variables se usaron para
determinar los diferentes estadios de sucfio. Para detectar la presencia de respiracion se coloco un
termopar que getiera una corriente eléctrica con los cambios de temperatura producidos por los
movimientos del flujo aéreo por natiz y boca. Los movimientos respiratorios de torax y abdomen
se registraron por detectores de impedancia. Adicionalmente, se colocd un micrafono adherido al
manubrio esternal para detectar la presencia de ronquidos, y tos electrodos necesarios para
electrocadiograma (ECG) y EMG de superficie de los misculos tibiales anteriores para detectar
la presencia de movimientos periddicos durante €l suefio.

El monitoreo respiratorio se completd por oximetria (previamente calibrada y validada para
la altura de la ciudad de México®) con un oximetro-capnografo (Qhmeda, 4700 oxicap). Este
monitor permite un registro continuo y no invasivo de la Sa0; y del CO; al final de Ia espiracion
(PCO,et) por medio de capnografia. La medicion de la PCOet es muy cercana a la PaCO, ™ en
personas sanas, siempre y cuando se forme una meseta capnogréfica. La PCOset se obtuvo tanto
de forma numérica (capnometria) como en forma de gréfica (capnografia), La Figura 1 muestra
un ejemplo de trazo polisomonografico registrado en papel con las variables mencionadas. El
monitoreo capnografico es poco confiable en presencin de enfermedad pulmonar, ya que con
frecgencia tos pacientes no desarrollan la fase tres o mesetn de la curva capnogrifica que es la

que correlaciona directamente con la PaCOy, por elfo en 10 pacientes con EPC (8 con EPL y 2
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con EPQC) y § sujetos contrales se monitorearon de manera continua durante ef estudio de
suefio con un monitor transcutaneo (Radiometer, TCAM3) para la determinacion dc‘lu PO,te y de
la PCOste. La determinacion de estas variables son de particular utilidad en enfermedad pulimonar
cronica y han sido evatuadas previamente durante ¢f sueiio. ™

La instrumentacion de los pacientes y sujetos controles inicio a las 22:00 horas y requinio
por lo general de alrededor de 40-60 minutos por o que Ins 1a luz era apagada y comeuzaba cl
registro alrededor de las 23:00 h. Los pacientes fueron frecuentemente visualizados por circuito
cerrado de television, Todas la variables registradas fueron amplificadas y registradas
grificamente en un poligrafo de 14 canales (Nihon-Kohden, £1G 5400 A/K), El registro en papel
se reafizo a una velocidad de 1 mm por segundo para Ia subsecuente evaluacion y medicion de las
variables respiratorias, particularmente fa PCOzet. Simultdneamente, todos los registros fueron
digitalizados y almacenados a una velocidad de | cm por segundo en un sistema computarizado
de registro y andlisis polisomnografico (sistema SAC, Oxford Inc.); que no requiere def uso
continuo de papel.

Los registros se terminaron cuanda ef sujeto despertaba espontanemente en fa mafiana o a
las 7:00 AM, lo que ocurria primero. Al término del registro, se aplic un segundo cuestionario
para valorar fa calidad subjetiva del suefio {anexo 3).

El pratocolo de estudio en los sujetos sanos fue similar, Sélo se estudiaron una noche en ef
laboratorio de sucito respirando aire ambiente y ro se les tomd gasometria arterial, Hb, Hto, ni
Rx de torax.

5.7 Analisis de los registros,

Los estadios de suefio fueron clasificados en los registros digitales, por un técnico

experimentado, siguiendo los criterios estandar.“’ La Sa0; fue retirada de monitor digital por fo

e,
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que desconocia si los registros correpondian a la noche respirando aire ambiente u oxigeno
suplementario. 1.0s estudios polisomonograficos se dividieron en épocas de 30 segundos que se
analizaron independientemente una de otra para la clasificacion de los estadios de suefio. I
estadio de sueilo de cada época, era el predominante en esa época. Posteriormente s caleulo el
tiempo total de sueiio (TTS) como la suma de total de sueio NREM y REM y la distribucion del
tiempo en los diferentes estadios del sueia como por ciento det T'TS.

Otros pardmetros evaluados fueron la eficiencia de suefio, como la relacion entre el tiempo
total registrado (TTR) y el tiempo total de sueiio (TTR/TTS); la latencia al suefo, como a
diferencia de tiempo desde que inicid el estudio hasta la primera etapa de estadio 1; fatencia a
suefio REM, desde la primera etapa de estadio | hasta la primera etapa de suefio REM; o
numero de despertares (activaciones del EEG y EMG mentaniana por al menos 1.5 segundos)
por noche y por hora de suefio. Este ditimo dato como indice de la ﬁ‘agmemaci()q del sueiio.

Aunque los registros digitalizadas tuvieron un analisis automatizado para los estadios de
sueiio y los eventos respiratorios todas las variables analizadas fueron medidas y clasificadas
manualmente. Et analisis de la respiracon no fue posible realizarlo de forma ciega con respecto a
la administracion o no de Oy, pues el uso de este aumentd considerablemente 1a Sa0; de los
pacientes, lo que hacia ficilmente detectable si el paciente estaba o no bajo la maniobra
experimental,

Las anormalidades respiratorias fueron clasificadas en: a) apneas, definidas como la
ausencia de flujo aéreo (detectado por los tennopares y el micrafono) por mis de 10 segundos.
Se catalogaron como obstructivas cuando los movimientos respiratorios persistian durante la
apnea (registrados por los detectores de tension en torax y abdomen). Un dato adicional para la

clasificacion de apneas obstructivas es la presencia de un ronquido al reinicio de la respiracion.
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1.as apneas se catalogaron como centrales cuando el esfiterzo respiratorio estaba ausente; y apnea
mixta cuando iniciaba como central y terminaba comu obstiuctiva. ) Ilt}m/wua.x; con
disminucion del Nujo acreo y de los movimientos respiratotios & menos del 50% del basal ™
Debido a fa intervencion del oxigeno suplementario, no constderamos la asociacion a
desaturaciones mayores del 3% como criterio de apnea o hipopnea.

Adicionalmente, se contabilizo ¢l mimero total de desaturaciones, definidas como la
diminucion de ta Sa0,, de mis det 3% con respecto a la basal del mismo estadio de sueho. La
basal Tue un promedio de dos mimitos de la a0, cuando no habia alteraciones respiratorias
eomo apneas o hipopoeas.

Para el andlisis de la $a0,, PCO,et, frecuencia respiratoria (FR) y frecuencia cardiaca (FC),
se cseogieron todas las etapas por estadio de suefio mayores a 10 épacas; en los casus de
estadios Ty 3 que con frecuencia eran de corta duracion se escogicron ctapas no menores a 5
épacas. Posterioriente se eliminaban det andlisis las primeras y fas Gitimas dos épocas del estadio
seleccionado para la cuantificacion de las variables con el fin de asegurar la sicronizacion con el
estadio de suefio correspondiente. Las variables fireron medidas solo en una de cada 4 ¢épocas.
Como las transiciones entre diferentes estadios de suefio y los despertares fueron frecuentes
durante las PSG, las epocas usadas para medicion no eran seleccionadas de forma regular o
periodica. Finalmente, se obtuvo el promedio de cada variable por cada estadio de suedio.

La 8a0; fue obtenida como lu saturacion promedio de toda fa época, dependiendo de fos
valores obtenidos por la computadora; esta fue registrada de forma continua grifica y
nimericamente por lo que valores fueran muy exactos a los osiginalmente registrados por of
oximetio, 1.a PCO,et fue medida en el registro poligrafico en papel; pars ello se trazo una linea

que pasara por la mayoria de las mesetas capnograficas, representando el promedio de PCOwt
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para toda fa época de sueiio; cuando la capnografia era muy irregular se trazaba una linca entre la
curva mayor y otra sobre fa menor y se obtenia un promedio de ambas. La FR y FC se caleularon
contando todas las respiraciones y ondas R, respectivamente, registradas en la época de suefio y
multiplicandalas por dos para obtener estos valores por minuto.

Los registros de POstc y PCOe de fos 10 pacientes con EPC y los 5 sujetos control fueron
obtenidos de forma grafica directamente del monitor e independientemente a la PSG; por efto y
debido a que ¢f monitoreo transcutineo de pases respiratorios tiene un tiempo de respuesta de
varigs minutos no fite posible clasilicar los resultados de POxte y PCOte por estadio de suciio.
Se determing la POote minima y PCOyte maxima registradas. Posteriormente, se determing el
porcentaje del tiemypo total registrado por el monitor con valores de PQute menores a 70, 60, 55,
50, 40, 30, 20 y 10 mm Hg y con PCOytc de 20-30, 30-40, 40-50, 50-60 y »60 mm Hg Como
los valores de PCO,tce son bastante constantes, también se determing el promedio de esta variable
durante todo el registro como la PCOste que predomind durante la mayor parte del tiempo
registrado, Solo dos de los sujetos controles coincidieron con su pares de EPC, pero en este
subgrupo en particular tampoco hubo diferencias en edad o IMC; y cinco de estos EPC y 3
sujetos control fueron mujeres.

5.8 Comparacion entre grupos y andlisis estadistico,

Para la comparacion entre enfermos pulmonares y sujetos control, estos se parearon por
cdad (+6 aflos) y sexo, y cuando fue posible por indice de masa corporal (IMC). Trece de fos
sujetos controf se parearon y compararon con los pacientes de BP1, mientras 9 lo hicieron con los
pacientes de EPQC. Siete de estos sujetos control coincidieron en los dos grupos de EPC. Como
no todos los sujetos control fucron los mismos para los pacientes con EPOC y los de EPY, los

pacientes se analizaron inicislmente de forma independiente con su respectivo grupo control, Las

27



J.C Vidquer
principales variables antropométricas, de calidad de suefio y respiratorias entre EPC y sujetos
control se compararon por prueba de ¢ para grapos independientes y cuando las variables no
cumplieron los supuestos de normalidad se uso ¢l equivalente no paraméirico (U de Mam-
Whitney). Para determinar las diferencias entre las PSG basal de los pacientes con respecto 4 la
PSG respirando Oy, se comparitron las varables de suefio y de respiracion referidas por prueba
de ¢ para muestras parcadas, o su equivalente no paramétrico (Wilcoxon).

Una segunda etapa del andlisis consistio en determinar si existia o no alguna diferencia en
las variables descritas en los tres grupos analizados simultaneamente. Para ellos se compararon
10 de los pacientes con EPLy 11 de EPOC que coincidian con los mismos sujetos controt (siete
controles), por analisis de varianza de una sola via y cuando la v'ariables se distribuyeron
anormalmente se utilizo el método de Kruskal-Wallis.

Los pacientes con EPC fueron separados, adicionalmente, en dbvs grupos: con sin AOS,
dependiendo del IAH210 o <10, respectivamente, y se analizaron todas la variables de funcion
respiratoria y de suefio en las PSG basal y respirando Oy, para determinar posibles diferencias
entre ambos grupos.

Se obtuvo el coeficiente de correlucion de Pearson con la SaO, minima registrada durante
el suefio para edad, sexo, IMC y todas las variables de funcion respiratoria y de intercambio
gaseoso. Para determinar cuales variables funcionales respiratorias eran predictoras de mayor
desaturacion durante el suefio, se utilizd un modelo de regresion linear mailtiple (stepwise
multiple linear regression), para ajustar las variables predicloras por variables antropométricas y
de funcion respiratoria. El modelo se aplico a los pacientes de EPC como grupo. total y cada

grupo de EP1y EPOC en particular.
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Para comparar nuestros resuttados con los deseritos a bajas altitudes se seleccionaron de

entre todos los estudios reportados en fa literatura de pacientes con EPOCH™ y EPIP y
evaluacion de Ia respiracion noctumna, aquelos en los que los pacientes fueron reclutados y
estudiados de manera similar 4 1a nuestra; sin embargo, en el grupo de EPOC se incluyd una
serie,” en la que el principal criterio de inclusion fue Pa0,<S5 mm Hg. Adicionalmente, estas
serics debian presentar suficiente informacion que nos permitiern comipararlos con nuestros
resultados. Las variables comparadas (por anélisis de varianza de una séla via) entre las diferentes
series fueron de edad, FEV o capacidad vital, PaQ,, PaCO; y Sa0; minima registrada durante e}
suefo, Esta Gltima variable, por la forma en que se describié en las series de los pacientes con
EPOC no fue posible compararla. También se compararon (por prucba de ¢ para grupos
independientes) los valores promedio en Sa0z y FR por estadio de suefio que se obtuvieron de
los pacientes con EPI, con los resultados previamente descritos por Perez-Padilla y culs.™ a nivel
del mar; de igual mancra se hizo en los pacientes con EPOC con fa Sa0; en estado de despierto,
suefio REM y NREM y minima descrita con la serie descrita por Mohsenin y cols. Todos los
valores se expresan como promedio y desviacion estandar. Las diferencias encontradas con
valores de p<0.0S se consideraron siguificativas. En el anexo 4 presenta todas las variables que

integraron la base de datos con sus respectivas definiciones y unidades.
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6. RESULTADOS

6.1 Andlisis separado de pacientes con EPLy EPOC

Se estudiaron 20 pacientes con EPL, 13 con EPOC y 16 sujetos contral. Un paciente del
grupo de EPI fue eliminado por no completar la segunda PSG que correspondia a la PSG con
O2p. En dicz de los pacientes con EPI el diagnostico fue confirmado por biopsia pulmonar a
cielo abierto (BPCA). Siete pacientes tuvieron FPL y 7 AAE; y los 5 restantes fueron
diagndsticos miscelaneos, todos confirmados por BPCA (tabla 1).

En las tablas -5 se muestran los resultados de las principales caracteristicas generales de
funcion respiratoria presentadas de forma individual y por grupo. Neo hubo diferencias
significativas en cuanto edad, sexo, IMC, en los grupos de EPI y EPOC con sus respectivos
grupos control {tablas 4 y §, respectivamente). Como era de esperarse tanto los pacientes con
EPIL como los de EPOC tuvieron valores significativamente menores comparados con los grupos
control, en cuanto a FEV), capacidad vital (VC) y DLCO (p<0.00}). La PaQ, y PaCQ, en repaso
y respirando aire ambiente fue de 51£6 y 344 nun Hg, respectivamente en los pacientes con
EPL; y de 50+6 y 37+6 mm Hg en los pacientes con EPOC, Sélo dos pacientes con EPI y | con
EPOC tuvieron Pa0,260 mm Hg; mientras que 4 y 3 casos respectivamente, tuvieron Pa0,255
mm Hg (tablas 1 y 2).

Ocho pacientes del grupo de EPI y seis del grupo de EPOC iniciaron durante la primera
PSG respirando aire ambiente. Las tablas 6 y 7 muestran los resultados de las variables de suefio
obtenidas de las PSG respirando AA de los pacientes con EPC comparados con sus grupos
controles. En las mismas tablas también se muestran los resultados obtenidos de la noche
respirando Oy, en los pacientes de EPC. No se encontraron diferencias significativas en cuanto a

TTR, TTS (figuras 2,3), variables de calidad de suefio y distsibucién de los diferentes estadios de
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sueflo entre los pacientes y los sujetos control. Tampoco hubo diferencias eatre los pacientes en
las noches con y sin Qs Las pacientes con EPI durmieron en promedio 13% mas tiempo en
suefio REM en la noche respirando O, comparado con la noche de AA, pero esta di!‘crc}wia no
fue estadisticamente signiticativa (p=0.08), y tampoco se repitio en los pacientes de EPOC.

Todos los pacientes con EPL y EPOC (incluyendo los siete pacientes que no presentaban
hipoxemia diurna o tenian hipoxemia leve, es decir Pa0;»55 mun Hg, y 11 (73.3%) de los 16
controles estudiados, presentaron desaturaciones mayores al 3% durante ¢f suefo (tablas 8 y 9)
Es de notarse que el nimero de desaturaciones encontradas en los grupos de EPC fueron
similares a fos de los sujetos control (20 vs 13 en el grupo de EPI y 28 vs 21 ¢n ¢l grupo de
EPQC; p>0.05). Cuando los pacientes respiraron Oy, en la segunda PSG, 16 pacientes con EPI
y 9 con EPOC persistieron presentando desaturaciones mayores al 3%, pero el ntmero de
desaturaciones mayores de 3% fue en promedio significativamente menor con respecto a la PSG
basal (20 vs 10 en el grupo de EPLy 28 vs 3 en ¢l grupo de EPOC, p=0.001; tablas 8 y 9).

Los valores de SaQ; promedio y en todos los estadios de suefio fileron sustancialmente
menores en los pacientes de EPTy EPOC comparados con sus respectivos grupos control y los
valores abtenidos de las PSG respirando Oy, de los misinos pacientes con EPC (tablas 8-9 y
figuras 4-5). El promedio de Sa0; para toda la noche fue 11% menos de Sa0; en los pacientes
con EPI[ (8249 vs 9342, p<0.001) y 8% en los pacientes con EPOC (8545 vs 9342, p<0.001). El
promedio de Sa0, durante suefio REM fue también el mis bajo de todos los estadios de suefio
(8111 en el grupo de EPL y 8049 en ¢l grupo de EPOC) comparado con 93% de $a0, para
ambos de los respectivos grupos control (p<0.001). Asimismo, las Sa0, minimas registradas
estuvieron siempre asociadas en todos los pacientes a suefio REM. Las saturaciones minimas

registradas en los pacientes con EPC fueron en promedio de 69+12% en el grupo de EPI y 67412
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en el grupo de EPOC cdn un rango para ambos grupos que corrio entre 33 y 86% de SaOy,
mientras que en los controles el promedio fue de 84 (rango=70-93%; p<0.001). En contraste,
cuando los pacientes durmicron respirando Oz, 1o solo se corrigio la mayor parte de la
desaturacion durante el suefio, sino que en general ka Sa0; fue mayor a la de fos sujetos control y
las $a0; minimas registradas fueron en promedio de 8516 en el grupo de EPL y 8746 en el grupo
de EPOC, con un rango de 70-95%, para ambos grupos.

En la tabla 10 se presentan los datos de Sa0, promiedio para toda la noche, por estadio de
sueilo y saturacion minima registrada de los 7 pacientes con EPC que no presentaron hipoxemia
diurna (Pa02260 mm Hg) o presentaban hipoxemia leve (Pa0;=55-59 mm Hg). Todos cllas
presentaron desaturaciones durante el suefio y las desaturaciones miximas fueron de 53-81% de
$a0; minima.

En cuanto a los valores de PCO,et, 1o se encontraron diferencias entre los grupos de EPC
con respectos a su grupos control o con la segunda PSG respirando Oy, (tablas 11-12 y figuras
6,7).

Los pacientes con EPC que fireron monitoreados para POyte y PCOyte, estuvieron en
promedio 87+21% del tiempo registrado con POte por debijo de 55 mm Hg y 51£38% con
POstc<40 mm Hg (p<0.001), comparado con 9£13% y 0% respectivamente, de los. sujetos
control. En contraste cuando los pacientes durmieron con Oy, 1624% del tiempo registrado la
POste fue menor a 55 mm Hg (tabla 13). La figura 8 muestra las curvas de distribucion
acumulada de POatc para los pacientes con EPC (respirando AA y Oup) ¥ los sujetos control. Si
bien la PCOtc promedio fie mayor en los pacientes respirando O, no fie significativamente
diferente con respecto a la noche respirando aire antbiente o comparada con el grupo control

(tabla 14 y figura 9 para la distribucion acumulada de PCO;tc).
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No se encontraron diferencias significativas en cuanto a los IA, tH, IAH; asi como tampoco
en la duracion de fas apneas y de las hipopneas entre Jas dos PSG de los pacientes de EPC, y
tampoco cuando se compararan con los controles (tablas 15 y 16). Cuatro pacientes con EPC
(tres pacientes con EP! y uno con EPQOC) y cuatro de los 16 sujetos control wvieron 1AH
mayores de 10 por hora de suefio y dos de Jos controles tuvieron IAH>20, pero ninguno tenia
sintomas diurnos como somnolencia. En la tabla 17 se muestran las principales diferencias
encontradas entre los pacientes con EPC con y sin AOS, Los pacientes con EPC y AOS se
asociaron a principalimente a menos calidad de suefio, a juzgar por la cantidad de estadio 1 de
sueilo; y a una menor Sa0; en todos los estados de suefio durante la PSG respirando 02y, No
obstante, en los cuatro pacientes con EPC y AOS con JAH>10 disminuyd ef TAH cuando
respiraron Oz en la segunda PSG, En dos casos en 1AH disminuyd por debajn de 10 y s6lo dos
casos persistieron con IAH>10.

La FC y 1a FR fueron significativamente mayores en todos los estadios de suelo ambos
grupos de pacientes con EPC comparados con los sujetos control (p<0,001) y aunque cata
disminuyd en fos pacientes cuando respiraron O esta sigui6 siendo mas alta, particularmente en
los pacicntes con EPL (tablas 15-16,18-19; y figuras 10-13), La figuras 14 y 15 muestran un
ejemplo tipico de uno de los pacientes con EPOC con fas graficas de Sa0,, POstc, PCOuc, FCy
distribucion de los estadios de suefio registradas durante toda la noche ent las PSG basal y con
Ouup, Tespectivamente.

6.2, Andlisis simultiineo de los pacientes EPOC, EP1 y controles,

Cuando se analizaron simultineamente los tres grupos (10 pacientes con EPI, 11 de EPOC
y 7 controles) persistio la similitud entre los tres grupos y no hubo diferencias entre las

principales variables antropométricas (tabla 20); no obstante, no se mantuvo la homogeneidad en
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cuanto af sexo y tendio a haber mas mujeres en ef grupo de EPL ‘Tambicn resalta que entre los
pacientes de EPOC y EPY no hubo diferencias en cuanto a los valores de FEV, cépacidad vital,
Pa0;, PaCOy, hemoglobina y hematocrito (p>0.05); por lo que fueron grupos similares en cuanto
a I severidad de sus respectivas enfermedades. 1as diferencias encontradas en TLC y RV entre
los tres grupos son esperadas por los patrones funcionales respiratorios caracteristicos de cada
enfermedad (obstructivo en EPQC v restrictivo en EPI); sin embargo, en los pacientes que sc
pudo realizar DLCO, esta fue considerablemente menor en ¢l grupo de EPI con respecto al de
EPOC (5312 vs 83425%, p<0.001).

No hubo diferencias en ¢} TTR y en las variables de suefio entre fos tres grupos. En general
persistia una menor 5a0; en los pacientes de EPOC y EPI en las PSG basal, con respecto 2 los
controles, pero no hubo diferencias de entre Jos dos grupos de enfermedad pultmonar (tabla 21).
La FC fue en general significativamente mayor en los pacientes con EPI con respecto al grupa
control (estado de despierto, estadios 1 y 2 y sueila REM) pero no con fos pacientes de EPOC
(tabla 22). La diferencia mas notable, fue que los pacientes con EPI tuvieron FR superiores en
todos los estadios de suefio comparadas con los pucientes de EPOC (tabla 23), y esta diferencia
persistid adn con la administracion de Oa,, (tabla 24),

Enla figura 16 se grafican los promedios y DE de las saturaciones en estado de despierto y
minima durante el suefio en los pacientes de EPI, EPOC y en los sujetos control. Tanto la
saturacion en estado de despierto como la minima durante el suefio en los pacientes con EP y
EPOC son muy similares, mientras que en los sujetos contro! son francamente menoses, La figura
17 es muy similar a la anterior, pero ahora se grafican todos los pacientes con EPC en un sélo
grupo, respirando AA y Os,,, comparados con todos los sujetos control (16 sujetos), En esta

figura se nota como ¢f Oz, aumenta los niveles basales de SaQ,, y disminuye notablemente la
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desaturacion durante el sueiio.
6.3.Comparacion con valores referidos a nivel del mar.
prisa

De las series descritas en la literatura de pacientes con E y evaluacion de Ja

: . 30373940
respiracion nocturng se encontraron 4 senes g

en las que, aunque con objetivos diferentes,
hablan sido estudiados pacienttes con EPI a bajas alturas y en circunstacias similares a las hechas
por nasotros. No encontramos diferencias entre los pacientes estudiados en el INER y las 4 series
de 14 literatura en cuanto a edad y capacidad vital (con respecto a la serie descrita por Perez-
Padilla y cols.*® no hubo diferencia en la TLC). El promedio de Pa0; de fos pacientes con EP1 de
la ciudad de México fue 35-45% menor con respecto a la PaO; de los grupos de bajas altitudes
(p<0.0001); mientras que la Sa0; minima registrada fue de 19-20% menor (p<0.0001). La
PaCO; en los pacientes también fue hasta 24% menor en los pacientes estudiados en el INER con
respecto & los otros grupos (p<0.001); y sold fue similar al informado en una serie’® (tabla 25).
Cuando se compararon los valores de Sa0; por estadio de sueiio con fos informados por Perez-
Padilla y cols.*® encontramos que ¢l promedio de Sa0; despiertos y en todos los estadios de
suefio fue menor en los pacientes del INER; sin embargo, esta diferencia solo tue significativa en
los estadios 1, 3-4 y suefio REM (figura 18). La figura 19 fue construida con los siete pacientes
con EP1 descritos por McNicholas y cofs,” comparados con 7 pacientes de nuestra serie, que
fueron pareados por VC. En esta figura se nota claramente como los pacientes del INER estan
mas hipoxémicos despiertos y presentan mayor desaturacién durante el suefio. Asimismo, en la
figura 20 se grafican los promedios y DE de la saturacion en estado dé despierto y la saturacion
minima durante el suefio en los pacientes con EPI de la ciudad de México, comparados con tres

de lus series descritas a bajas alturas (Bye,” McNicholas™ y Tatsumi,"®). Se nota claramente

como los promedios y las DE de la Sa0; en estado de despierto y fa $a0; minima durante el
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sucito de los pacientes con EPI de la ciudad de México estan por debajo de las correspondientes
a las series descritas a bajas alturas. |

En la tabla 26 se muestran los promedios de edad, TLC y FR para estado de despierto y
sueiios NREM y REM, de los pacientes con EPI estudiados en el INER comparados, ademis,
con la serie de Perez-Padilla®, McNicholas” y Shea”. La serie descrita por Shea y cols. fue
incluida por ser la (nica serie en que se¢ estudiaron pacientes con EPI respirando Oy Los
pacientes con EPT del INER presentaron las FR mas altas entre las cuatro series y aunque las
frecuencias disminuyeron significativamente con la administracion de Oy, siguieron siendo
superiores a las deseritas a bajas alturas (tabla 26). En las figuras 21 y 22 se comparan las FR por
estadios de sueiio NREM y sueiio REM entre los pacientes det INER con los valores descritos
por Perez-Padilla.*®

Para la comparacion de los pacientes con EPOC se seleccionaron cinco series similares con
ustudio de respiracion nocturna, W3 Etas fueron més heterogénens, especialmente en la forma de
describir 1os resultados (tabla 27). No hubo diferencias significativas en cuanto a la edad entre los
pacientes del INER y las 5 series, EI IMC solo se reportd cn una serie™ y no fue diferente al
promedio de nuestros pacicntes (p>0.1). El FEV; s¢ compard con tres serics y fue
significativamente menor en los pacientes descritos por Fleetham™ (61 vs 24%, p<0.01) y
Mohsenin™* (61 vs 31%, p<0.001). La Pa0, y la PaCO; en los pacientes del INER, fueron las
mas baja de los 6 grupos (p<0.001 y p<0.05, respectivamente) y solo los pacientes descritos en
una serie’ tuvieron hipoxemia similar a la encontrada en la ciudad de México (tabla 21). La 830,
en estado de despierto, promedio de toda la noche y minima registrada fue significativamente
renor en nuestros pacientes (p<0.001) comparados coit los valores informados por Mohsenin®

(figura 23). En la figura 24 se grafican los promedios y las DE de 1a Sa0; en estado de despierto
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y la $a0, minima durante el suefo el sueto de los pacientes con EPOC de Ia ciudad de México
comparados con una serie de baja altitud (Mohsenin®). Esta serie fue muy similar en
caracteristicas antropomélricas y tuvicron, ademas, valores inferiores de FEV,, comparadas con
nuestra serie (48114 vs 314£7%); no obstante, los pacientes de la ciudad de Meéxico presentaron
niveles basales de SaQ; y de Sa0; minima sustancialmente inferiores.

6.4 Correlacion y prediccion de desaturacion durante el sueio.

Las variables que mejor correlacionaron con la Sa0; minima regisirada durante el sueno se
muestran en la tabla 28. La Sa0; en estado de despierto fue la que mejor correlaciond con un
coeficiente de correlacion de 0.68 (figura 21) para el grupo total de pacientes con EPC
(p<0.001); seguida de la PaCO; en reposo (figura 22) y ejercicio (r=0.45-0.66). Para la DLCO no
se encontrd correlacion significativa cuando se analizo el grupo completo de EPC. Sin embargo,
st 1a hubo para los grupos de EPL y EPQC por separado (r=0.60, para ¢l grupo de EPL y 1=0.53,
para el grupo de EPOC). Finalmente, solo la Sa0; en estado de despierto probo ser
significativamente predictora en los modelos de regresion linear multiple construidos para todos
tos pacientes de EPC y para el grupo de EPOC por separado (tabla 29), wjustada para edad, sexo,
IMC, y pruebas de funcion respiratoria. En el modelo de EPI se encontrd que la TLC y la Sa0,
eran variables predictoras de desaturacion durante el suefio ajustadas para las variables

antropométricas y de fincion respiratoria (tabla 30)
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7. DISCUSION

La altura de la ciudad de México, en promedio de 2240 m, es una caracteristica geografica

de la wayor parte del altiplano del pais, afectando todo el valle de México y estados
cireunvecinas camo Puebla ¢ Hidalgo, en donde la altura oscila entre los 2000 y 2800 metras de
altura sobre of nivel del mar. El efecto de la altitud sobre I respiracion nocturna en alturas
moderadas es salo uno de los aspectos de la Fisiologia Respiratoria relacionados a esta altitud
que no han sido atn descritos con detalle, en parte debido a que esta altitud es poco comuan
comparada con bajas y grandes alturas. La hipaxia es el efecto respiratorio tnds importante de la
altitud y esta dado por una disminucién progresiva de la presion barométrica conforme aumenta
la alra. La presion barométrica es de 760 mm Hg a nivel del mar es solo de 405 mm Hg a una
altura de 5 mil metros, mientras que en la ciudad de México es de 585 mm Hg, 23% menor con
respecto a nivel del mar. La presion barometrica es directamente responsable de la presion
alveolar de oxigeno (PAO2) y en consecuencia afecta finalmente ¢l intercambio gaseoso a nivel
pulmonar. Los valores normales descritos para PaO; y PaCO; en la ciudad de México son en
promedio de 68 y 31 mm Hg, rcspectivamcmc." La PaCO; en la ciudad de México es
aproximadamente 25% wenor a la referida a nivel det mar (40 mm Hg), traduciendo un
incremento similar de 25% en la ventilacion. El ascenso agudo a gran altitud produce un
incremento inmediato en la ventilacion. Tipicamente la respuesta ventilatoria a la hipoxia aguda
es predominantemente causada por aumento del volumen corriente con una menor contribucion
del incremento de la frecuencia respiratoria. Asimismo, e} aumento agudo de la ventilacion ante la
exposicion a gran altitud es probablemente el primero de una serie de adaptaciones que
involucran cambios cronicos a la ventilacion, el gasto cardiaco y las cifras dehematocrito y

hemoglobina y que tienden a preservar ‘¢l aporte-de axigeno a los tejidos.” Después de la
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aclimatacion a altura elevada la ventilacion se estabiliza en un nivel considerablemente mayor que
a nivel del mar. Eventualmente en algunos individuos, sin embargo, esta fase hiperventilatoria
cede el paso a una hipoventilacion relativa y subsecuentemente se asocia a cambios en el estimulo
ventilatorio. Se ha descrito que la hipoxeniia es significativamente mayor en nativos que en recién
liegados a gran altitud,” asociada a una marcada reduccion o una virtual ausencia a la respuesta
ventilatoria a Ia hipoxia. Niios y jovenes residentes de fos Andes en Perit y de las Montafas
Rocosas del Colorado tienen respuesta ventilatoria normal, por lo que la falta de respuesta
hipoxia parace principalmente como producto de la desensibilizacion hipoxica. Algunas
observaciones hacen pensar que un proceso de seleccion natural puede intervenir en favor de

B como podria suceder en nativos de grandes alturas.™*™ En la

generaciones mas adaptadas,
ciudad de México, recientemente se han descrito las respuestas ventilatorias a estimylos hipoxico
e hipercdpnico.”™ La respuesta a CO; es ¢n promedio hasta 6 veces mayor con respecto a nivel
del mar cuando se alcanzan las mismas cifras de PaCO,; y esta dada basicamente por el
desplazamiento de las cifras basales de CO; a valores inferiores.”” Por otro lado en general la
respuesta a la hipoxia es baja y con frecuencia se encuentran respuestas planas al estimulo
hipc')xic'o‘78

El efecto de In altura sobre el suefio es menos conocido y se ha estudiado més en
condiciones simuladas agudas de exposicion a gran altitud. En estas circunstancias el suefio se ha
encontrado caracterizado por mala calidad (subjelivamente -evaluada), mayor frecuencia de
respiracion periodica y despertares t'recuentcé, El suefio es casi normal en duracion pero aumenta
la proporcién de estadio 1 de suefio y disminuye la de los estadios 3 y 4.7 Es menos conocida la
respiracién nocturna en personas normales o enfermos pulmonares residentes de alturas elevadas.

79 . . . . .
Kryger y cols.” informaron una serie de sujetos sanos residentes de Leadville, Colorado, a 3100
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m de altura; y fa distribucion de estadios de suedo fue similar a la informada a bajas alturas.
Adicionalmente, encontrd disritmias respiratorias asociadas a desaturacion durante ‘cl suefio, pero
actualmente no pueden considernrse anormales debido a la alta frecuencia de alteraciones
respiratorias asociadas al suefio en pablacion adulta *"**

La hipoxemia crénica en enfermos pulmonares de la ciudad de México es resultado de la
combinacian de la altitud y de la enfermedad pulmonar y esta es ampliamente exacerbada durante
¢l suefio, El presente estudio demuestra claramente ef efecto de la altura moderada sobre Ia
oxigenacion en estos pacientes. Todos los pacientes con EPC estudiados en la ciudad de México
presentaron desaturaciones mayores al 3% durante el suefio. Si bien, sicte pacientes (22%), no
presentaban hipoxemia diwma o tenian hipoxemia leve (Pa0,255 mm Hg), todos cllos
presentaron desaturaciones considerablemente importantes durante el suefio (Sa0; minimas de
53-81%). Cuando evaluamos ¢l intercambio gaseoso por monitoreo transcutineo, que €s un

X ) . .
C,™* econtramos hipoxemia severa con un rango de POyte

método confiable en presencia de EP
minima de 7-42 mm Hg. En promedio los pacientes registrados estuvieron casi 87% de la noche
con cifras de PO,tc<55 mm Hg y mis de la mitad de la noche por abajo de 40 mm Hg.

Los pacientes con EPC estudiados en el INER tuvieron vatores significativamente menores
de Pa0; despiertos y de Sa0; durante el suefio con respecto a grupos similares deseritos a nivel
del mur. El grupo de pacientes con EPI fue el que presentd. mayor hipoxemia durante el dia y
desaturacion durante el suefio con respecto a 4 diferentes series decritas a bajas alturas y con
caracteristicas antropométricas y de funcion respiratoria muy similares. Asimismo, encontramos
algo similar cuando comparamos los resultados del grupo de pacientes con EPOC con S

diferentes series también descritas a bajas alturas. Intencionalmente incluimos fa serie descrita por

Fleetham y cols.” donde el principal criterio de inclusion fue Pa0; menor a 5 nun Hg; esto nos
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permitio tener una serie con valores diurnos de PaO; similares a los de los pacientes de la ciudad
de México (5245 vs §14+6 mun Hg, p>0.05, tabla 25). Los resultados contrastan notablemente,
pues ¢l grupo de EPOC estudiado en el INER tuvo un promedio de FEV, 100% superior al de la
serie de Fleetham, lo que significa que se requieren grados mucho menos severos de enfermedad
para desarrollar hipoxemia temprana en la ciudad de México. Si bien, no comparamos
directamente la desaturacion durante el sucito catre estas dos series, ambas parecert muy similares
en cuanto a la desaturacion maxima durante el suefto,

Resulta particularmente atil observar las figuras 20 y 24 donde se grafican la Sa0; en
estado de despierto y la Sa0; minima durante ¢! suefio, obtenida a partir de los pacientes de EP
y EPOC de la ciudad de México y los referidos a nivel del mar. Tanto las series usadas para
comparar los pacientes con EPI como los de EPOC fueron muy similares antropométricamente y
en la mayoria funcionalmente. No obstante, en estas figuras sc observa claramente que los
pacientes de EP1 y EPOC de la ciudad de México presentan sustancialmente menor saturacion en
estado de despierto y durante ¢l suefo. La mayor caida de la Sa02 en la ciudad de México
parece sélo como una consecuencia de un desplazamiento a niveles basales mis bajos de Sa0:.

Todos los pacientes del INER México se mejoraron notablemente en cuanto oxigenacion
nocturna con la administracion de oxigenoterapia y disminuyd significativamente la frecuencias
cardiaca y respiratoria, No hubo diferencia significativa en la PCOjtc en los en los pacientes con
respecto al grupo control y aunque la PCOjte aumento ligeramente en presencia de EPC cuando
respiraron O, esta diferencia no fue significativa, El efecto benéfico de la oxigenoterapia en la
sobrevida y evolucion hemodinimica cardiopulmonar ha sido claramente demostrada 51434
Actualmente, se considera una Pa0;<55 mm Hg como criterio absoluto para la prescripcion de

axigeno domiciliario a largo plazo; o con Pa0; de 55 a 59 mm Hg o Sa0,>89% en presencia de
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cor pulmonale, policitemia o insuficiencia cardiaca.’" Adicionalmente, se debe valorar Iy
preseripeion de oxigenoterapia en condiciones especiales relacionadas al sueiio, cou‘1 una Pa0,>60
mm Hg o $a0>90%, en presencia de sindrome de superposicion cuando no se corrige la
desaturacion con CPAP nasal o cuando existe hipoxemia durante of sueito (Pa0,<55 mm Hg).
No obstante, las definiciones de desaturacion durante el sueiio na estan totalinente definidas, en
pacientes sin hipoxemia diurna. Fletcher y cols. encontraron desaturacion nacturna en 27% de
135 pacientes con EPOC con Pa02>60 mm Hg, definida como 8a0,<90% de la basal por 5
minutos o mas durante el sucio; mientras que Levi-Valensi y cols.* encontraron en 18 (45%) de
40 pacientes con EPOC, también con Pa0,>60 mm Hg, que presentaron desaturacion durante el
suciio definida como mas del 30% de la la noche con $a0;<90%. Ambas definiciones han sido

® sin embargo, solo se ha

asociadas a peores condiciones hemodinamicas pulmonares,™”
demostrado disminucion de la sobrevida cuando los pacientes presentan desaturacion menor al
90% por 30% o mas de la noche.*’ Estas definiciones de hipoxemia, desaturacion durante el
sueiio y criterios de oxigenoterapia han sido establecidos en pacientes con EPOC, pero pueden
ser también aplicables a otras enfermedades pulmonares cronicas. Los resuitados obtenidos en los
pacientes con EPC estudiados en el INER contrastan notablemente, pues todos rednen criterios
de oxigenoterapia, y aun los pacientes que tuvieron Pa0;>55 mm Hg presentaron desaturacion
importante durante el sueiio. En la figura 17 observamos claramente como la saturacion basal en
los pacientes con EPC mejora incluso por arriba de los sujetos control y se previene en su
mayoria Ia desaturacion durante el suefio.

Es de llamar la atencién que los sujetos sanos, en su mayoria (73%), presentaron

desaturaciones mayores al 3%, llegando a ser tan bajas como 70%. Los controles monitoreados

con POyte estuvieron en promedio 60% del tiempo registrado con POste<60 mm Hg y 9% por
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debaja de 55 mm Hg. Dos contrales en especial presentaron més de 30% del tiempo registrado
con POye<50 mm Hg; solo en uno de estos casos la hipoxemia estuvo asociado a ADS.
Observamos que algunos de estos sujetos sanos se encuentran con valores de oxigenacion y con
desaturaciones frecuentes que podrian asociarse a criterios de prescripeion de axigeno a bajas
alturas. Fste es un ejemplo claro de que la oxigenacion es ampliamente afectada durante el sueiio,
aim en ausencia de enfermedad pulmonar y puede estar relacionada a AOS o salo a la altura per
se. La hipoxeniia asociada al suefto en personas sanas en alturas moderadas puede ser solo un
proceso fisiologico hasta ahora poco conocido y es consecuencia de varios factores, previamente
discutidos, como la pérdida del control no guimiostitico de la respiracion, la obstruccion de la
VAS y de hipoventilacion asociada a relajacion muscular, principalmente durante el suefio REM,
Estos mismos factores favorecen desaturaciones mas graves en presencia de enfermedad
pulmonar, pues durante el estado de despierto existen mecanismos compensadores que
dismimiyen o evitan la hipoxemia divrna, En susencia de hipoxemia diurna ef grupo de
enfermedad pulmonar puede estar asociado a mayor desaturacion durante el suefio, como pudo
verse en los pacientes con EPC con PaQ; diurna mayor a §5 mm Hg (tabla 10). Por otra parte y
similarmente a como sucede en grandes alturas, es probable que existan mecanismos de
adaptacibn a largo plazo en alturas moderadas, que protejan contra los efectos respiratorios
adversos secundarios a Ia altitud. No obstante, falta mucho por saber en refacion a sobrevida y
evolucion en presencia de enfermedad pulmonar y/o AOS en altura moderada. No sabemos con
certeza si nuestros pacientes con EPC deben seéuir fos mismos criterios de oxigenoterapia que
han sido establecidos a alturas bajas, ya que por fa altitud estan claramente inds expuestos a
desarrollar hipoxemia temprana; o por el contrario, en condiciones de aclimatacion y adaptacion a

Is altura una Pa0, de 55-66 nun Hg puede ser refativamente elevada para la prescripcion de
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oxigeno, adn en presencia de desaturacion durante ¢l suefio,

En el presente estudio no encontramos diferencias signilicativas en ninguna de las variables
de calidad de suefio, particularmente como diferencia en el tiempo total de estadio 1, con
respecto a los sujetos control, y entre las noches respirando AA u Oy, en los pacientes de EPC.
A pesar del calculo de la muestra previamente realizado durante ¢l diseie del estudio (anexa 1),
¢s ann posible que el tamafio de fa muestra influya en los resultados y exista una diferencia no
encontrada por falta de sujetos estudiados. Adicionalmente, ef efecto agudo del Ouy, en fa calidad
del suefio no es completamente claro; Perez-Padilla y cols.®® encontraron una clara diferencia en
estadio | de suefio en 11 pacientes con EPI con respecto a controles sanos. Por otra parte
Fleetham y cols.™ no encontaron diferencias en la calidad de sueflo, ni en la duracion de los
diferentes estadios de suefio en 24 pacientes con EPOC respirando aire ambiente y Oy Spier y
cals.” evaluando el efecto del Ony durante el suefia en 10 pacientes con fbrosis quistica,
encontraron que aumentaba la eficiencia de suefio y disminuia el nimero de transiciones entre
estadios de sueio. Estas diferencias encontradas entre diversas series pueden también estar
influidas por tamafios de muestra estudiados y por caracteristicas particulares de cada tipo de
enfermedad, asi como por las coodiciones especiales en que ha sido evaluada, en medios
hospitalarios y bajo instrumentacion polisomnografica, que no reproducen con exactitud el
ambiente domiciliario.

Un cuestionamiento interesante es si la hiperventifacion favorecida por fa altura moderada
de la ciudad de México, reduce el nimero de eventos respiratorios como apneas e hipopneas.
Esta pregunta es muy dificil de contestar en las condiciones actuales en que se¢ encuentra el
conocimiento acerca de la epidemiologia de apnea del suefio en poblacion general y en grupos

especificos como pacientes con EPC. La frecuencia con gue se encuentra AOS depende del nivel
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de corte utilizado de indice de apnea mids hipopnes (IAH) o nimero de eventos respiratarios por
hora de suefio. A la fecha este nivel de corte no ha sido definido y se han usado valores de
1AH=5, 7, 10, 15 y 20, y recientemente se ha estimado esta la prevalencia de AOS en
aproximadamente 10%.*2 Si bien, la definicion de apnea esta bien establecida (ver métodos), I
deficion de hipopnea varia mucho en ta fiteratura, ™™ En consecuencia la frecuencia con que se
encuentra AOS puede estar influida por factores antropométricas, poblacionales, definiciones y
metodologia empleada. Por cjemplo; en el presente estudio para fa clasificacion de estos eventos
respiratorios no fue usado ¢! criterio de desaturacton mayor al 3% para definir ta presencia de
apnea o hipopnea. Esto fue hecho con la finalidad de evitar un sesgo producido en la Sa0; en los
pacientes can EPC respirando Oy, que podria prevenir la desaturacion asociada a AOS; por cllo
es muy prabable que los valores de IAH esten sobrestimados en nuestros pacientes y sujetos
contral. La frecuencia can que encantramos AOS, can estas definiciones fueron de 12.5% con
TAH210 en log pacientes y 25% en los sujetos control; mientras que cuandoe usamos un 1AH220
la frecuencia fue de 0% en los pacientes con EPLy 12.5% en los controles. Estos valores, aiin
sobrestimadas, coinciden con informes recientes relacionados a la frecuencia de sindrome de

382 1 2 administracion de Oy, en estos pacientes

superpasicion® y de AOS en pablacion adulta,
no afecto la AOS y por el contrario distminuyo la frecuencia de AOS y en todos los casos
disminuy6 el IAH,

Otro aspecto interesante en cuanto al ritmo respiratario es la taquipnea encontrada en los
pacientes con EPI, que fue significativamente mayor con respecto a los sujetos control y a los
pacientes con EPOC, ain bajo tratamiento con Oz, Los pacientes con EPI caracteristicamente
presentan una ventilacion minuto y FR aumentadas cuando estan despiertos y en reposo.” Se ha

sugerido que esto esta determinado como un intento por disminuir €l trabajo de los mitsculos
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respiratorios.”" Los pacientes con EP@ descritos por Perez-Padilla y cols.™ tenian una mayor IR
y menor tiempo inspiratorio (19), tiempo espiratorio (Te) y tiempo rcspiralori‘u total (Ttot)
comparado con los sujetos control en estada de despierto y durante el suefio. La relacion Ti/Ttot
fue similar en ambos grupos y no encontraron cambios significativos en esta variables durante ¢l
sueo. Por e contrario Shea y cols. ™ estudiaron 8 pacientes con EPI eliminado el estimula
hipoxico durante el suefio mientras respiraban Oy, por miscara facial, encontrando que en
estado profundo de sueio NREM (estadio 4) no hubo diferencias en FR, Ti y Te con respecto a
sujetos control. Nosotros sélo medimos FR en nuestros pacientes con EPL, la cual estuvo
aumentada ¢n estado de despierto y durante todos los estadios de sueilo con respecto a los
sujetos control y aunque dismimiyo significativamente con la administracion de Oay, esta siguio
siendo superior a la de los sujetos control (tabla 15) y a las descritas a bajas alturas (tabla 26,
figuras 18-19). La FR y los cambios del patron respiratorio durante el suefio se han refacionado,
ademas de la hipoxia, a patrones de respuesta ventilatoria, cambios en el espacio muerto
fisiologico, actividad vagal aferente y como respuesta conductual a la percepcion del esfuerzo
respiratorio.” No obstante, la mecanica respiratoria en los pacientes con EPL ha sido poco
estudiada durante el sueito.

Finalmente, las variables de funcion respiratoria que encontramos con mejor correlacion y
prediccion de desaturacion durante ¢l suefio fueron principalmente la saturacion en estado de
despierto, la PaCQ, y la DLCO. La 820, en estado de despierto fue ta tnica variable que predice
la desaturacion durante el suefio en un modelo de regresion lincar multipte en los pacientes con
EPC y con EPOC por separado; ajustadas, ademds, para otras variables antropométricas y de
funcion respiratoria. Adicionalmente, en el grupo de EPI tanto la Sa0; en estado de despierto

como la TLC mostraron ser aignificativamente predictoras de desaturacian durante el suefio,
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Existen diversos estudios que han buscado especificamente predecir la desaturacion durante cl
suefio. Tanto Fletcher®como Levi-Valensi,* no encontraron variables que permiticran separas
pacientes sin hipoxemia en diurna en grupos con y sin hipoxemia nocturna. Mas adelante,
Fletcher™ determing que durante la evolucion de estas pacientes fa hipoxemia nacturna se asocia
a deterioro de ta Pa0, y PaCO;,, principalmente en aquellos pacientes con mayor compromiso

mecamico pulmonar. Similarmente a lo encontrado en ¢l presente estudio, Ja saturacion en estado

. . : . . o 334048 ,
de despierto” y otras variables como Ia respuesta ventilatoria a hipercapnia, se han

encontrado por diversos autores con buena correlacion con respeeto a la desaturacion durante el
suefio en enfermos pulmonares, como novedad nosutros encontramos correlacion maderada
entre ta Sa0; minima y la DLCQ, En contraste, recientemente también se ha deserito que la Sa0,
diurna™ y en ejercicio™ no predicen la desaturacion durante el suefio. No obstante, nuestros
resultados apoyan algunas variables predictoras no podenos excluir otras dentro de esta
posibifidad ya que los tamafios de muestra estudiados para algunas variables como ta BLCO son
pequefios.

En resumen los pacientes con EPC estudiados en altura moderada de la ciudad de México
presentan mayor hipoxemia durante el dia y desaturacion durante et suefio. Esto parece ser més
una consecuencia del desplazamiento a niveles mas bajos de PO, y SaO, diumos.
Adicionalmente, la frecuencia con que encontramos AOS en nuestros pacientes no es muy
diferente a lo descrito en la literatura. No obstante, mientras no existan estudios epidemiologicos
mis completos y unificacion en algunas deficiniciones es muy difieil determinar las diferencias

respiratorias durante el suefio de altura moderada comparadas a bajas o grandes alturas.
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8. CONCLUSIONES

1. La altura moderada de la ciudad de México se asocia a mayor hipoxemia diurna y
desaturacion durante ¢l suefio en pacientes con enfermedad pulmonar cronica, comparados
con sujetos contral similares en sexo y edad y con pacientes, también simifares, referidos en
alturas bajas. Mds ain, la mayoria de los pacientes con EPC sin hipoxemia diurna pueden

presentar desaturacion importante durante el suefio,

2. Adn fos sujetas sin enfermedad pulmonar y con pruebas de funcion respiratoria normal pueden

presentar hipoxemia y desaturacion importante durante e sueiio asociada o no a AOS.

3. La hipoxemia diurna y la desaturacion durante el sueiio en pacientes con EPC en alturas
moderadas como la ciudad de México, pueden aparecer mis tempranamente y con grados
menos severos de enfermedad; lo que podria favorecer la aparicion de complicaciones que

afectan fa sobrevida de estos pacientes, como el desarrollo de hipertension pulmonar cranica.

4. Las variables funcionales y de intercambio gaseoso que mejor correlacionan con la
desaturacion durante ¢f suefio son la Sa0; en estado de despierto, la PaCO, y la DLCQ, Sin
embargo, solo la Sa0; en estado de despierto es la inica variable significativamente predictora
en todos los pacientes con EPC, de desaturacion durante el suefio en modelos multivariados

de regresion linear multiple que ajustan por otras variables antropométricas y funcionales.

5. Los pacientes con EPC con Pa0,>60 mm Hg, deben ser evaluados en cuanto a oxigenacion
nocturna y en caso de presentarse desaturacion durante el sueilo debe considerarse la terapia
con oxigeno. No obstante, se requiere de estudios especificos que evaliien la evolucion del
intercambio gaseoso, del estado hemodindmico y de la sobrevida de los pacientes con

enfermedad pulmonar cronica en alturas similares a la ciudad de México.
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CALCULO DE LA MUESTRA DE LOS PACIENTES

El cdleulo se basé en 2 pardmetros, uno de calidad de suefio; por ciento del total del
sueiio ocupado por estadio 1, y la saturacion arterial de oxigeno. Se considerd una probabilidad
alfa de 0.05 unimarginal ya que la direccion de los cambios en los pacientes es predecible. La
desviacion estandar para estadio 1 se considero 23.76 y In de Ia Sa0, de 7.6 de acuerdo a los
datos de un cstudio previo en pacientes con EP1* Estos valores de variabilidad son los de los
pacientes, mucho mas altos que los de los controles. En todos los cileulos se asumio una
potencia del estudio de 0.8. Aclaramos que en realidad los datos de los pacientes tienen una
comparacion con un grupo control de sanos (comparacion de muestras independientes) y ademas
una comparacion de 2 noches entre ellos mismos (comparacion de grapos pareados), por lo que
s¢ hicieron calculos para ambas situaciones. La delta til se refiere a la diferencia en promedios

entre los 2 grupos, la n al nimero de pacientes por grupo,

Muestras calculadas para estadio de suefio 1
(DE 23.76, alfa 0.05 unimarginal)

Delta itil Potencia n
MueslIras independientes
10 0.8 69
18 038 21
20 08 17
Muestras pareadas
10 08 35
15 0.8 15
20 0.8 . 9

Nuestro estudio con 20 pacientes seria capaz de delectar con una potencia del 80% una
diferencia del 19% en ¢l estadio | de los pacientes comparados con los controles y una diferencia
del 14% entre la noche respirando aire ambiente y la noche respirando oxigeno. En el estudio
reportado (18) la diferencia entre pacientes y controles fue del 20.1% con 1] pacientes

estudiados.
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Muestras calculadas para diferencia de Sa02

(DE=7.6, alfa 0.05 unimarginal)

Delta qtil Potencia n

Muestras independientes

5 0.8 27

7 08 15

10 08 7
Muestras pareadas

4 0.8 22

5 08 14

10 0.8 4

Nuestro estudio con 20 pacientes tendri una potencia def 80% para detectar una diferencia en
Sa0, del 7% cntre los pacientes y los controles y una diferencia de 4% entre las 2 noches de los

pacientes. El estudio mencionado®® encontrd una difercncia del 7% entre pacientes y controles,



Institnto Nacional de Enfermedades Respiratorias
Clinica de Transtornos Respiratorios del Dormir

CUESTIONARIO DE SUENO Y RONQUIDOS

NOMBRE: , FECHA:
SEXO: EDAD: TELEFONO:
LUGARY FECHA DE NACIMIENTO:

LUGAR DE RESIDENCIA (CIUDAD Y ESTADO):

AROS VIVIENDO: AROS COMPLETOS EN LA ESCUELA:__

INGRESO MENSUAL PROMEDIO EN NUEVOS PESOS:

PERSONAS DEPENDIENTES DE ESE INGRESO: __ PESOS/PERSONA:
PERSONA QUE PROPORCIONO LOS DATOS (NINOS) .

NUMERO DE REGISTRO PSM: _ CLASIFICACION SE: -
ENTREVISTADOR: EXP, INER:

EL PRESENTE CUESTIONARIO DEBE APLICARSE POR EL PERSONAL DEL LABORATORIO DI

SUENO A TODO PACIENTE QUE VA A SER SOMETIDO A ESTUDIO DE SUENO

(POLISOMNOGRAI'TA). )

ﬁ%] (S,“lllall%il)().ﬂ‘AMENTli LAS INSTRUCCIONES ESCRITAS A4 CONTINUACION ANTES DE
A,

Las preguntas del cuestionario deben leerse textualmente, No debe modificarlas en
ninguna forma ni dar explicaciones adicionales aungue el enfermo no las entienda. En
caso de que el enfermo no entienda una o varias preguntas, repltala despacio hasta 3
veces. Si es necesario aclare al enfermo que no puede dar explicaciones adicionales si no
solo repetir la pregunta. Explique que si no la entiende no importa; los datos serdn itiles.
Es mas grave dar explicaciones adicionales que contestar preguntas con “no entendid”.

En caso de no tener una respuesta para alguna pregunta puede utilizar alguna de
las signientes opciones:

NA no aplicable
NE no entendio
NS no sabe o no recuerda

Estas respuestas pueden ser apropiadas para cualquicr pregunta del cuestionario
y se manejardn diferente en el andlisis de datos. Estas alternativas evitardn contestar en el
cuestionario xi o no, cuando en realidad no se sabe,

Calzada de Tlalpan No, 4502, México D.F, 14080, MEXICO,
Tel, 666 45 39 Ext. 160



ANTECEDENTES FAMILIARES:

{a-Tiene Ud. familiares en primer grado que ronquen (hermanos, padres o hijos)? St NGO
{h-Alguno de éstos familiares (hermano, padre o hijo)
es gordo (obeso o excedido de peso)? Si NO
fc-Alguno de elios es diabético (que esté enfermo de Ia azucar en la sangre)? Si NO
Id-Alguien de ellos se queda dormido facilmente durante e dia? Si NO
2 OBSTETRICOS _ SOLO MUJERES
h-MENARCA: A que edad Je bajo su primera regla o menstracion? s
2b-RITMQO: Cada cusntos dias le baja su regla y cuantos dias le- dura? Cada_____ dias, Dura
- dias.

2¢-FUR: Cunndo fue su Ulitima rcya'l (Conteste una de Im tres opciones)
A) Fecha: B) Edad: __C): Hace __afios

2d-GESTA Cuantas veces se ha embarazado incluyendo abortos 7 N

2e-ABORTOS: Ha tenfdos abortos? o SL NO
" Cuantos?, - o S c
2-MACROSOMICOS: Alguno de sus huos pesd mas de 4 kilos? ' ‘ ' Si NO
3-HABlTos PERSONALES
3a-Ha fumado alguna vez en su vida? | NO

SILA RESPUFS’IA FUF Sh

que edad comenzé a fumar?______ nﬂos Sl U e

c-Ac almente fuma? : B U 8 NOT
3d—Cuando dejo de fumar? Hace ‘ _aflos » meses. ‘ L
3e-Cuantosaffosfumé? . aos. - -
3f-Cuantos cigamros fama o finaba en promedio pordin?
Jg-Acostumbra tomar bebidas alcohalicas antes de acostarse? SI  NO
Sl LA RESPUESTA FUE Sl
“a)-Todos los dias. -
-b)-Mis'de cua!ro dias a'la semana.
Al menos undia a1 semana,
' ,.ﬁfd) Menos de una vez al mes. '

P e)-Numa. e
3h-Acostumbra tomar café, té, coca colfa o pepsi cola antes de acostarse? SI  NO
Sl LA RESPUESTA FUE SI

L a)-'l‘odos losdias. ~ - _
© b)-Més de cuatro dias a la semana.
‘ e ¢)-Al mengs un dia a la semanzx
o d)- Menos dé una vez al ies.

" e)-Nuica. :




3i- En los wltimos tres aflos su peso ha

a)-Aumentado_ kg
b)-Esta igual
c)-Habajado______ | kg.
3j-Ha llevado dicta alguna vez? SI NO

SI LA RESPUESTA FUE NO PASE A LA PREGUNTA 4a

3k-Cuantas veces ha llevado una dieta?

3I-Que tipos de dieta ha llevado (especifique, si conoce el nombre de la dieta y las

calorias):

Im-Ha seguido sus dietas ficlmente? S NO
3n-Que tanto peso llegd a perder como maximo durante la dieta? o kg.

30-En cuanto tiempo? meses

4 DATOS CLINICOS (hibitos de suefio)

4a-A que hora acostumbra acostarse a dormir? hrs.

4b-Cuanto tiempo en promedio tarda en quedarsedormido? __ minutos.
4¢-A que hora acostumbra levantarse? lirs.

4d-Por cuantas horas duerme en generai? hrs.

4e-Con respeeto a su sucilo Ud. cree que duerme:

a)-Muy poco.

b)-Lo suficieate.

¢)-Demasiado.
4f-Duerme durante el dia por razones de trabajo (es decir que trabaje en la noche)

o por algin otro motivo? SI NO
dg-Toma siesta durante el dia? SI NO
4h-Por cuanto tiempo minutos
5- TRASTORNOS DEL SUENO 1.

Sa-Al acostarse en la noche se queda dormido facilmente (se queda dormido ripido)?;  SI  NO
5b-Se despieria durante la noche? St NO
S1 LA RESPUESTA FUE SI:

Se- . a)-Todas las noches.
- b)-Més de cuatro dias  la semana,
~ ¢)-Al'menos un diaala semana.
R ‘d)-vM'eno,s de iina vez al mes’ , - e
5d  Hace cuanto tiempo padece esto? afos, U meses.




Se-Usa pastillas para dormir:
a)-Tadas las noches
b)-Mis de cuatro noches a la semana.
¢)-Al menos una noche a la semana
d)-Al menos una noche al mes.

€)-Nunca ha usado.
SIESTA FUELA RFSPU[LS’IA PASE A LA PREGUNTA 5i

5f-Desde hace cuanto tiempo usa pastillas paradormir?____~afos__________meses.
5g-Ha usado pastillas para dormir en mas de 30 noches de su vida? St NO
5h-Que pastillas toma?

5i-La calidad de su suefio es buena (es decir que habitualmente duerme bien)? St NO
5j-Tiene usted suefio excesivo durante el dia? St NO
5k-Se queda dormido en situaciones que no quisiera? SI NO
51-Se queda dormido faciimente viendo television? St NO
Sm-Se queda dormido después de comer? St NO

SOLO PERSONAS QUE MANEJEN AUTOMOVIL U OTRO VEBICULO

Sn=Se ha dormido manejando automoviles u otro vchiculo? : R TR ) R s [V
So-Ha cabeceado cuando va manejando? : oo o w8l NO:-
5p-En que otras situaciones en las que no quisiera se ha queda

dormide

5q-Esta usted fatigado en exceso {recuentemente en relacion a sus actividades realizadas? Sl NO

Sr-Le han dicho que tiene problemas para respirar mientras duerme? st NO
55-Se ha despentado usted en la noche asfixifndose? Sl NO
5t- Por lo general se siente descansado y fresco al levantarse? St NO
Su-Despierta frecuentemente (mas de tres dias a la semana)con la boca reseca? St NO
Sv-Despierta frecuentemente (més de tres dias a la semana) con dolor de cabeza? Si NO

6. TRASTORNOS DEL SUENOQ 1L

6a-Le han dicho que tiene un suefio muy intranquilo,que se mueve mucho, manoten o golpea cuando

esta dormido? S1 NO
6Db-Le han dicho que habla frecuentemente cuando esta dormido? S NO
6¢-Se despierta con frecuencia con los niiculos de las piemnas adoloridos? §1  NO
6d-Se despierta con frecuencia durante la noche con molestias en las piernas que lo obligan

levantarse a caminar? Sl NO
7-RONQUIDOS
7a-Ronca usted habitualmente (ma de 4 dias a la semana)? sl NO
7b-Ronca ocastonalmente (menos de 4 dias a la semana)? s1  NO



Te-Ronca después de tomar bebirfas alcoholicas? Sl

Td-Ronca cuando duerme boca arriba? S

NO
NO

SILA RESPUESTA A LAS PREGUNTAS 6a-6d FUE NO, ENTONCES HAGA LA SIGUIENTE

PREGUNTA:

Te-Ud. Nunca Ronca St NO

S1LA RESPUESTA A LA PREGUNTA ANTERIOR FUE "S1" (ES DECIR NUNCA RONCA) PASE A

LA PREGUNTA 83,

-Los ronquidas empeoran con: a)-beber bebidas alcohalicas? Si NO
b)-fumar? St NO
¢)-durmiendo boca anriba? St NO
d)-cont las gripas o catarros? S1 NO

7g~A que edad commenzd a roncar?

7h-Cuando ronca la intensidad del ronquide es:

a)-nuy leve.
b)-moderada (1nas o menos).
c)-muy fuerte.

7i-Sus ronquidos legan a despertar a personas en el mismo cuarto? St NO

7;-Llegan a despertar a personas en otro cuarto? St NO

Tk-Ronca Ud. de forma continua (sin parar toda ta noche)? §t NO

TN-Se ha dado cuenta o le han dicho que deja de respirar mientras duerme? SI NO

Tm-Su esposa (o) se qucja de sus ronquidos? St NO

SOLO PERSONAS QUE ESTAN O HAN ESTADO CASADAS 0 VthN EN PARLJA

Tn-Ticne problunas con sy esposa(o) por sus ronqmdos? ': S ,,SVI L NO’ o
To-Llia (61) u otra persona nencu que dormir ¢n ofro cisarto por sus mnquxdos? Lo Sl N() :
Tp-Tiene problemas en su matrimonio debido a los ranquidos? L SN
7q-Se ha tenido que separar o divorciar pOr sus mnqmdas? R f: SEOUUNOC
8-PROBLEMAS ORL.

8a-Se e tapa la noriz durante ef dia? st NO
8b-Se le tapa la nariz cuando duerme? 81 NO
8c-Respira por la boca cuando duerme? S NO
8d-Padece alergia nasal o catarros alérgicos? §I NO
8e-Padece con frecuencia comezdn en fa nariz o tiene que tallarse fa nariz con frecuencia? SI. NO
81-Tiene comezdn en la garganta con frecuencia? ' St NO
8g-Ha llegado a tener estosnudos repetidos sin tener gripa o resfriado? ST NO



8h-Lo han operado de la nariz o garganta sl NO
Especifique la operacion:

8i-Lo han operado de alguna otra parte del cuerpo? Si NO
Especifique la operacién:

9. COMPORTAMIENTO GENERAL, PSICOLOGICO.

9a-Ha cambiado su humor o estado de dnimo ultimamente? SI NO

9b-Desde cuando? e

Y¢-Ha estado mas nervioso ultimamente? St NO

9d-Ha estado mas triste o deprimido ultimamente? st NO

SOLO ESTUDIANTES
) 9¢-Son sus cnliﬁcécionéé'ehkla" actualidad inas 'malns'que 1 acastumbrado? 51 NO

9f-Frecuentemente pierde la concentracion en sus labores? St NO

9h-Siente que le ha disminuido el apetito sexual? SI  NO

9-Que tratamientos ha recibido para su problema actual del

sueilo?

10a-Toma algin medicamente actualmente? S NO

10b-Epecifique,

10c-Por que toma estos medicamentos?




11-EXPLORACION

FECHA NOMBRE
Ma-PESO__ kg

1Ib-TALLA_____ _cm
He-TA___mmlg

11d-Indice de masa corparal (IMC):
11e-ASPECTO DEL CUELLO:
a)-Normal
b)-Ciruesa
¢)-Muy grueso
11{--PAPADA St NO
Hg-MEDIDADE CUELLOEN PULGADAS_______ ___ Pulgadas.
11h-RECESION DE MANDIBULA > 1 CM (Barbilla a mas de 1 cm

atras de una linea imaginaria que une la frente con ¢l labio superior) St NO
11i-MICROGNATIA OBVIA St NO
11j-SE QUEDA DORMIDO O CABECEA EN EL INTERROGATORIOQ? St NO
T1k-GARGANTA:

A) GRADO O: Al abrir la boca se ve la pared posterior de fa faringe sin dprimir la lengua.
B) GRADO I: Para ver la pared posterior de Ia faringe se necesita eprimir la lengua con un
abatelenguas pero se logra con presion suave,
C) RADQ 2: No se logra ver la pared posterior de la faringe, o solo se fogra ver con gran presion
del abatelenguas.
T11-UVULA EDEMATIZADA St NO
11m-AMIGDALAS (examinadas sin arqueos)
A)  Adentro de los pilares
B)  Anivel de los pilares
C)  Tocan la dvula
D)  Setocan al arquear
E)  Setocan enreposo

11n-EDEMA DE MIEMBROS INFERIORES St NO
12: LABORATORIO

12a- Hb Ht Fecha:

12h: Pa02 PaCQ2 pH: DA-a02:_ .

12¢: ECG:;

12d: Rx:
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Instituto Nacional de Enfermedades Respiratorins
Clinica de Transtornos Respiratorios del Dormir

Nombre: Fecha:

Expediente INER: _No.deEstudio:_____

1: Cuanto tiempo tardd en dormirse?

2: Aproximadamente cuanias horas durmid?

3 Cuantas veces desperto durante la noche?

4 Cuanto tiempo estuvo despierto?

5t Por qué motivo despertd?

6; La calidad del sueflo durante el estudio fué?
a) Tguat a Ia habitual
b) Mejor a la habitual
¢) Peor & ta habitual

7: La calidad de su suefio anoche fue?
a) Mala
b) Regular
¢) Buena

8: Se siente: (conteste una de cada bloque)

a) Descansade a) Bien despierto
b) Cansado b) Sonutotiento.

Calzata de Tlalpan 4502, Mésico D.I, 14080, MEXICO
Tet. 666 45 39 Ext. 160



ANEXO 4

SO Viguer

VARIABLES INTEGRADAS EN LA BASE DE DATOS Y ANALIZADAS

ESTADISTICAMENTE. DEFINICIONES Y UNIDADES

# | VARIABLE Nambre DEFINICION UNIDADES
NAM
i | Grupo de pacicntes grupo 1 EPOC, EPlo SANQ 1=EPI
2=EPQC
1=8ANO
2 | Nimero de caso: EPOC] caso Niimero progresivo evafuado que incluye] numérico
EPI o sujeto control pacientes y sujetas sanos
J | Fechadel estudiode | fechpoli | Fecha(s) de polisomonografla (s). dia/mes/atto
sueio
4 { Nombre nombre | Nombre tal y como aparcce en el slo iniciales de nombres
expediente clinico y apellidos ca mayisculas
§ | Diagnostico dxfinalo | Diagndstico final EPOC, FPI, AAE, SANOQ,
e maynsculas.
6 { Sexo sexo Mascutino o femenino F=0
M=1
7 | Edad edad De acucrdo al expediente clinico afios completos cn ¢l
) momento de inclusion
8 { Talla taila Medida en Fisiololgfa Pulinonar, sin metros
zapatos
9 | Peso peso Medido cn Fisiologia Pulmonar, vestido | kg
18 | Indice de masa corporal | bmi Peso corporal / talla’ numérico (kp/nt*)
11§ Nimerode registro | registro [ Expediente en el INER nimerico
12 { Estado de nacimicnto | edonae | De acuerdo al paciente nombre def estado
13 | Ciudad o Pueblo de edores | De acuerdo al paciente nombre del estado
residencia
14 | altura residencin altitud | Altura sobre e} nivel del mar donde vive.| Metros
15 { Affos viviendo en aflosviv | De acuerdo al paciente, afos viviendo enj aifos
residencin actual fugar de residencia actual o arca
metropolitana actual
16 | Tabaquisino tabag | Tabaquismio en paguctes aflo No. de Paquetes alo
cigarrillos dia x afios que fumados/20,
17 } Humo de Ledia lefta Exposicion a humo de lefia aflos expuesto
18 { Tictiipo evolucion evol Tiempo de cvolucion de la enfermedad - | meses
de acucrdo a historia clinico
19 { Somnolencia diurna | somno | Presencia de somnolencia diurna 0=No
excestva de acuerdo al paciente o famitiaj = §i
20 | Hemoglobina Ab Hb en ¢} momento de} estudio + 30 dias | g/dl
21 | Hematécrito. hto Ht en el momento del cstudio + 30 dias %
22{FVC, % JSvepp | Valor espirométrico de acucrdo ala %
ATS, tiormales de Quanjer
23 FEV;, % fevipp | Valor espirométrico, de acucrde a la %
ATS, nonmales de Quanjer )
24 | Relacion FEV)/FVC | refacion | Valor espirométrico en decimal %
2 TLC, % tlepp Valor pletismogrifico %
26 JRV, % rvpp Valor pletisniografico %
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27 { DLCOsh, % dlcosbpp | Valor porciento det predicho de DI.COsY %
corregida con Hb
28 ] PaO, ¢n reposo pa02r | PaO;, en reposo mm Hp
29 | Pa0O2 ¢n ejercicio pa02ej | Pa0, en ejercicio mm Heg
30 | PaCQ, en reoposo PaC02¢j | PaCO; en ejercicio mm Hg
31 | PaCO?2 en gjercicio paC02¢j | PaQ; en ejercicio wim He
32 Polisomuografls inicial { pelita | La primera noche de estudio en cnfcmmsﬂ O=aire ambiente
con 020 AA putmonares inicia con AA u 02, De I=oxigeno
ncuerdo a fa aleatorizacidn
33 | Tiempo toral registrado | ar Desde que se apaga la uz y comienza cl minutos
registro hasta que despiena el sujeto o
las 7:00 AM, o que ocurra priniero
34 | Horas referias de sueil ankrs Ninero de horas de sueflo referidas cn el mimios
cuestionario de suciio 2
35} Tieinpo de latencia at | laten Tiempo que tarda en dormirse (estadio minutos
sucfio 1) despuds de acostarse v apagar Ia uz
36 | Tiewpo de latencina | latenre | Lapso cntre prinier periodo de ¢stadio 1 mittos
REM y primer periodo de suefio REM,
37| Ticmpo total de sueflo | #ts Ticmpo total de sucilo (TTS) registrado horas
(TTS) (estadios 1-4 y REM)
38 | Ticiupo despicrio tislp Tictnpo despierto/TTR x100 %
39 | TTS estadio 1 sl TTS I/TTS x 100 %
40 | TTS estadio 2 2 TTS 2/TTS x 100 % I
41| TTS estadio 3 153 TTS 3/TTS x100 %
42 [ TTS estadio 4 fsd TTS 4/TTS x100 %
43| TTS REM fisrem | TTS REM/TTS x100 %
44 | No. total de despertares | desper | Namero total de despertares (activacion numérico
del EEG y EMG, wmedido por Ia
compuladora)
45 | Indice de despertares | idesper | Niuniero total de despeniares/T'TS en ligs, munérico
46 | Frecuencia Respiratorin | fr0 Promedio de FR por minuto medido en | respiraciones por minuto
(FR) despicrio este estadio
47 FR estadio } frl “ *
48 | FR cstadio 2 fr2 " “
49 | FR estadio 3 13 “ “
50 | R esladiod frd “ “
$1j FRREM frrem “ ¢
52 | FC despierto fe0 FC promedio por minuto de este estadio latidos por sninuto
53 | FC cstadio | fel * “
54 | FC estadio 2 fe2 * "
88| FCestadio 3 fc3 N “
86 | FC cstadio 4 fed K -
87 | FCREM ferem v "
58 | Nimero tolal de desatu | Niunero de desaturaciones mayores al nnérico
desaturaciones 3%
59 | Desaturacién maxima | di x | Desaturacion maxima duraute el sueilo %
60 | Saturacién promiedio | satup $a02 proniedio en todo ¢l sueiio x SAC “
durante cl sueflo
61 { Saturacién prontedio | saru@ | SaO2 promedio para este estadio *

desplerto
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62 | Smuracion promedio | satul
estadio |
63 | Saturacion promedio | satul “ b
estadio 2
64 | Satnracidn promedio | satu3 " ¢
estadio 3
65 | Saturacion promediv | safud " ™
estadio 4
66 | Saturacién promedio | satur “ *
REM
67 1 PCOct promedio capl PCO;et promedio para cste estadio de *
despierto stiefo
68 | PCO.ct promedio capl “ *
estadio |
69 | PCOLet prowiedio cap? * “
estadio 2
70 | PCO.et promedio cap3 " “
estadio 3
71 PCOet promedio capd “ "
estadio 4
721 PCO:et promedio REM | caprem * ¢
73 | Indice de apncas mds | aki Nimero totsl de apueas ¢ hipopopneis eventos/hora de sucflo
hipopneas obstructivas, centrales y mixtus / TTS en
horas
74 | Indice de apnea fa Nimero total de apneas por hora de “
suefio
75 | Indice de hipopnea ik Nintero total de hipopneas por hora de *
sueflo
76 { Duracidn promediode { duras | Tiempo promedio de duracidn de Ins segundos
Jis apneas apneas
77 | Duracién promedio de | durahi |} Tiempo prowedio de dinacién de las scgundos
las hipopneas hipopncas
78 § POyte<70 mum Hg a2te?) | Por clento del tiempo registrado con por ciento
PO,tc <70 nun Hg
M { POsic <60 mm Hg 0dic6® | Por ciento det tiempo registrado con ¢
PO,ic <60 mm Hg
80 | POyic <55 mm Hg olteSS | Por ciento del tiempo registrado con “
POyte <55 mm Hp
81 | POytc <50 mm Hg o2tcS0 | Por cicnto del tiempo registrado con *
PO, ¢ <50 mm Hy
82 { POste <40 mm Hg 02tedd | Por ciento del tiempo registrado con “
POic <40 mm Hp
83 | POyic <30 mm Hg o2te3§ | Por ciento del ticmpo registrado con "
POyt <30 mm Hp
84 { PO2tc<20 mm Hg 02(c20 | Por ciento del ticnipo registrado con "
PO,c <20 min Hy
88 { PO2te<10 mm Hg o2cl | Por ciento def tiempo registrado con “
POytc <10 mm Hp
86 | POstc minima o2tem | POt minima registrada nin Hg
87 | PCO,tc maxima co2m PCO;ic mixima registrada "
88 | PCO.tc promedio colp PCO;1c promedio de foda Ia noche “
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89 | PCOsc 21-30 mm Hg | 0220 | Por cicnto del tiempo registrado con por ciento
PCO,te de 21-30 mm Hg
90 | PCO4tc 31-40 mm Hyg | 0230 | Por ciento del tiempo registrado con "
PCO,te de 3140 mm Hg
91 PCOic 41-50 mm Hg [ co240 | Por cicnto del tiempo registrado con ¢
PCO,c de 41-50 mm Hg
92| PCOtc 51-60 mm Hg | co250 | Por cienio del tiempo registrado con *
PCO,tc de 5160 mm Hy
93 | PCOstc >60 mm Hg co260 Por cicnto del tiempo registrado con
PCO,te>60 inm Hy
VARIABLES PARA SEGUNDA POLISOMNOGRAFIA CON OXIGENO
SUPLEMENTARIO
94 | Ticmpo Total registrado| str Desde que se apaga la luz y comienza el minutos
registro hasta que despicrta el sucjeto o
las 7:00 AM; o que ocurra primero
95 | Horas referidas de sucild snokrs | Namere de horas de sueflo referidas en ¢ minutos
cuestionario de sucio 2
96 | Tiempo de lalencia al {slaten [ Tiempo que tarda en dormirse (estadio ninutos
suciio 1) despuds de acostarse y apagar Ia Iz
97| Ticmpo de latencia a | slatenre | Lapso cntre primer periodo de estadio 1 ntinutos
REM y primer perfodo de suedo REM.
98 | Ticinpo total de sucilo | stts Tiempo (olal de Sucfio (TTS) registrado horas
(TTS) (estadios 1-4 v REM)
99 { Ticnipo despicrio sttslp Tiempo despierto/TTR x100 %
100] TTS estadlo § sttsl TTS I/TTS x 100 Yo
101} TTS estadio 2 stis2 TTS 2/TTS x 100 %
102| TTS estadio 3 stis3 TTS 3/TTS xi00 %
103] TTS estadio 4 sttsd TTS 4/TTS x100 %
104) TTS REM sttsrem | TTS REM/TTS x100 %
108{ No, totai de despertares { sdesper 1 Numero tolal de despestares (activacion numérico
del EEG y EMG, medido poria
conipuladora)
106] Indice de despertares | sidesper | Numero total de despertares/TTS en hrs. mmérico
107 Frecuencia Respiratoria | sfr0 Promedio de R por minuto medidocn | respiraciones por minuto
(FR) despicrto cste estadio
108} FR estadio § sfrl “ “
109! FR estadio 2 sfr2 “ -
110} FR estadio 3 sfr3 “ “
111] FR cstadiod sfrd “ w
112] FR, REM sfrrem " “
113{ FC despicrto sfel FC prowedio por minuto de este estadio latidos por mimito
114} FC estadio | sfel “ *
115 FC estadio 2 sfe2 B K
116} FC estadio 3 sfed " “
117| FC estadio 4 sfed N .
118] FC REM sferem " "
119{ Nimero total de sdesatu | Niimero de desaturaciones mayores al nsmérico

desaluraciones

3%
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§20{ Desaturacion nuixima | sdesamax] Desatuntcidn midxima durante el suello %
121} Saturacién promedio  { ssarup | Sa02 promedio en todo ¢} sueflo x SAC *
durante el sucflo
122} Satusacion promedio | ssafmd | Sa02 promedio pura este estadio "
despicrto
123{ Saturacién promedio | ssatul “ "
estadio |
124] Saturacidn proinedic | ssatu2 * °
estadio 2
125] Saturacién promedio | ssafud " "
estadio 3
126 Saturacidn promedio | ssatud " *
estadio 4
127{ Saturacién promedio | ssafur » “
REM
128} PCOet promedio scapl)  { PCOyet promedio para este estadio de “
despicrto suello
1291 PCOsct promedio scapl - .
estadio |
130} PCO;et promedio scapl “ “
estadio 2
131} PCO,et promedio scapd b "
cstadio 3
132§ PCO.ct promedio scopd " “
cstadio 4
133} PCO;et promedio REM | scaprem " "
134} Indice de apneas mis | saki Niimero total de apneas e hipopopneas eventos/lora de sucilo
hipopneas obstnictivas, centrales y mixtas / TTS ¢n
horas
135} Indice de apnea sia Niimero total de apneas por hora de «
suefo
136} Indice de hipopnea stk Namero total de hipopneas por hora de *
sueilg
137} Duracién promedio de | sduraa | Tiempo promedio de duracion de tas segundos
1as apneas apneas
138} Duracién promedio de | sduraki | Tiempo promedio de duracion de las segutidos
1as hipooneas hipopneas
139} POtc<70 mm Hg 5026¢70 | Por ciento del tiempo registrado con por ciento
PO;te <70 mim Hg
140} PO;lc <60 mm Hg $02tc60 | Por ciento del tiempo registrado con “
PO;tc <60 mm Hp
141} POstc <55 mm Hg so2ic55 | Por ciento del tiempo registrado con “
PO;tc <55 mm Hg
142) POytc <50 mm Hg so2e50 | Por cicnio del tiempo tegistrado con ¢
PO;tc <50 mm Hg
143] PO:tc <40 mun Hg s02tc40 | Por ciento del tiespo registrado con "
POytc <40 min Hg
144) PO,tc <30 mm Hg sodte3B | Por ciento del tiempo registrado con *
POt <30 mm Hg
145] PO21c<20 ntun Hg 502tc20 | Por ciento del tiempo registrado con "
POyte <20 1nm Hy
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146) PO2tc<10 mm Hg so2tcl0 | Por ciento del tiempo registrado con
PO.tc <10 mm Hg

147] PO2tc minimp so2tem | PO,tc minima repistrada mm Hg

148] PCO,tc médxima sco2m | PCO,tc mAxima registrada *

149] PCO,te promedio seso2p | PCO;te promedio de toda la noche "

150 PCO;tc 21-30 mm Hg | sc0220 | Por ciento del tiempo registrado con por ciento
PCO;tc de 21-30 mm Hg

151{ PCO;tc 3140 mm Hg | 50220 | Por ciento del tiempo registrado con "
PCO;tc de 3140 mm Hg

152/ PCOxtc 41-50 mm Hpg | sc0220 | Por ciento del ticrpo registrado con "
PCOstc de 41-50mm 1ig

183] PCOytc 5160 mm Hg [ sce220 § Por cicnto del tiempo registrado con “
PCO,te de 5160 mm Hg

184 PCO;,tc >60 mm Hg sc0230 | Por ciento del tiempo registrado con

PCO,tc>60 mmn Hg




TABLA 1. PACIENTES CON ENFERMEDAD PULMONAR INTERSTICIAL.

Caracteristicas generales y de funcién respiratoria presentadas por paciente
No. Diagnéstico | Sexo Edad ™MC FEV,; FVC FEVY/ TLC | DLCO | PaO: PaCO; | Control
aiios kg[mz Y% % FVC % % mm Hg | mm Hg | Pareado
qFpre ool oF Ol 4501 26 |46 {43 co1 | o55 | 49 36 6
Histiocitosis* | M 46 23 43 36 98 34 31 57 29 )
iE oM |66 | 25 .| 78 166 93 | 58 53 | 50 36 14
M |- 58 | 24 | 5% 1.52-| 81 38 a4 ' 4
GF ] 68 | 24 | 56148 | 97 | 49 39 57 39 10
F 29 33 57 57 87 60 36 45 26 16
SF o] 63 ]t 1. )58 f 58 |80 B 47 ] 38 13
M 47 24 59 61 80 52 48 51 37 7
dAaE L FE Gl aae e lh1g 73 o1 62 | 37 a8 35 6
Microlitiasis* | M 33 23 72 77 78 60 60 34 5
AAE* F 44 26 89 91 68 51 a4 30 8
Amiloidosis* | F 49 21 51 74 65 50 30 4
FPI* F 37 19 52 99 39 53 33 1
AAE F 42 20 45 91 50 50 31 8
AAE. CE ] 500 fTI190 ) Ts0.7 U85 1o . | - 41 41 11
FPL. . F 69 | - .94 '8 | 8 | . {..s1 | 35 10
IBoNO* = I M| 65 ] 248 |71 B 471 29 2
F 27 27 27 84 65 38 16
otal | MediazDE | 6/14 | 5013 | 2433 | 6118 | 58+17 | 88+7 | 5815 | 4713 | S126 | 34x4
20 (rango) M/F_| (27-69) | (15-33) | (27-94) | (25-83) | (77-99) | (31-81) | (31-68) | (41-65) | (26-18)

* Diagnéstico confirado con BPCA )
Los pacientes sefialados en las lineas sombredas representan los casos que coicidieron con los mismos sujetos control del grupo de
enfermedad pulmonar obstructiva crénica y que fueron comparados por andlisis de varianza. Abreviaturas: FPL, fibrosis pulmonar
idiopética; AAE, alveolitis alérgica extrinseca; BONO, bronquiolitis obliterante y neumonia organizada, IMC, indice de masa corporal;
FVC, capacidad vital forzada; FEV,, volumen espiratorio forzado en un segundo; TLC, capacidad pulmonar total; DLCO, difusion
pulmonar de monodxido de carbono; M, masculino; F, femenino.



TABLA 2. PACIENTES CON ENFERMEDAD PULMONAR OBSTRUCTIVA CRONICA.
Caracteristicas generales y de funcién respiratoria presentadas por paciente

No. Sexo Edad mMC FEV, FVC FEVY/ TLC Pa0, PaCO: | Control Par
afios kg/mz % FVC Yo mm He | mm Hg
1 M - 81 29 68 53 100 52 36 12
2T M B e . : 8T A 1140 0 450 R 1 T R A
s M i Ha Tl B | b 29 4
-4 F I A s S . SO R ) U 28 - 13
.50 0 RN I Y R R 107 49 i 42 10
R Mo 64 2 190 L 46 39 - 14
T “F- R ) " 89 © 48" 36 13
8 F 11270 57 20 &
9 F 113 33 44 15
10 .0 F 56 . 50 36 11 -
B e M e 390 39 .. -14.
SR N B 555 150 -1 I 2
R I N O e R S U D, v i onl - R RN 820 {4l 4
MediatD 7/6 638 265 48+14 65£17 60x11 11729 S50+6 376
{(rango) M/F (50-81) {20-38) | (22-68) | (34-95) 43-84 (89-180) | (39-61) | (28-50)

Los pacientes sefialados en las lineas sombredas representan los casos que coicidieron con los mismos sujetos control del grupo de
enfermedad pulmonar intersticial y que fueron comparados por anilisis de varianza. Abreviaturas: IMC, indice de masa corporal,
FVC, capacidad vital forzada; FEV,, volumen espiratorio forzado en un segundo; TLC, capacidad pulmonar total; DLCO,
difusién pulmonar de monéxido de carbono; M, masculing; F, femenino.



TABLA 3. SUJETOS CONTROL
Caracteristicas generales y de funcién respiratoria presentadas por sujeto.

No. Edad Sexo mMC FEV1 FVC FEV,/ | Caso-par | Caso-par
afios kg/m’ % % FVC EPI EPOC
1 37 F 27 120 113 91 13
9 e e A Y

87 14
78] . 4 | 313
83

15

16 112 6,18
Los sujetos sefialados en las lineas sombredas representan los casos que se compararon tanto con los
pacientes de enfermedad pulmonar intersticial como de de enfermedad pulmonar obstructiva crénica, y que
fueron comparados por andlisis de varianza. Abreviaturas: IMC, indice de masa corporal; FVC, capacidad
vital forzada; FEV,, volumen espiratorio forzado en un segundo; TI.C, capacidad pulmonar total; DLCO,
difusién pulmonar de mondxido de carbono.




Tabla 4. Caracteristicas generales de los pacientes con EP@'y de su

grupo control

Pardmetro EPI Grupo Control
MediazDE (rango)

N 19 14
Edad 50£13 (27-69) 48+14 (26-09)
Sexo (M/F) 6/13 6/8
Peso (kg) 5811 (41-65) 63£11 (50-85)
Talla (m) 1.55£0.08 (1.42-174)  1.59£0.09 (1.50-1.78)
IMC (kg/m?) . 2443 (19-33) 2443 (20-29)
FEV, (%p) 6118 (27-94) 109+12 (88-132)
FVC (%p) 58417 (25-83) 11349 (99-126)*
FEV\/FVC (%) 88+7(77-99) 81:£7(66-91) T
TLC (%p) 58£15 31-81)pe16 103410 (87-116)y-13*
RV (%op) 60220 (22-87)y=16 95421 (53-127)p-13*
DLCOsb (%p) 4713 (31-68),-10 114£19 (80-145),-10*
Pa0, (mm Hg) 51£6 (41-65)
PaCO, (mm Hg) 34£4 (26-48)
Hemoglobina (g/dl) 1642 (12-19)

Abreviaturas: EPL, enfermedad pulmonar intersticial, IMC, indice de masa corporal; FEV;,
volumen espiratorio forzado en un segundo; %p, por ciento del predicho. FVC, capacidad vital
forzada; TLC, capacidad pulmonar total, RV, Volumen residual; DLCQsb, difusién pulmonar de
monoxida de carbono en una stla respiracién.

*p<0.000i
t p<0.01

T -



Tabla 5. Caracteristicas generales de los pacientes con EPOCy de

su grupo control

Parametro EPOC Grupo Control
Media£DE (rango)

N 13 9
Edad 63£8 (50-81) 6149 (46-76)
Sexo (M/F) 716 54
Peso (kg) 60£12 (44-85) 62410 (50-78)
Talla (m) 1.55+0.09 (1.44-1.69)  1.59+0.07 (1.50-1.68)
IMC (kg/m?) 25£6 (20-26) 2543 (21-29)
FEV, (%p) 48+14 (22-68) [11£16 (88-132)*
FVC (%p) 65+17 (34-95) 11914 (101-147)*
FEV/FVC (%) 60+11 (43-84) 766 (64-83)*
TLC (%p) 117429 (89-180),-10 107£8 (97-121)4=10
Volumen residual (%p) { 192489 (121-406),=10 103211 (83-113)seyot
DLCOsb (%p) 8422 (55-115)e6 10715 (80-125)-s
PaQ,, (mm Hg) 506 (39-61)
PaCQO,, (mm Hg) 37+6 (28-50)
Hemoglobina (g/dl) 1742 (13-20)

Abreviaturas: EPI, enfermedad pulmonar intersticial; IMC, indice de masa corporal; FEVy, volumen
espiratorio forzado en un segundo; %p, por ciento del predicho. FVC, capacidad vital forzada. TLC,
capacidad pulmonar total, RV, Volumen residual, DLCOsb, difusion pulmonar de monodxido. de

carbono en una sola respiracion.
*p<0.00!
1p<0.05



—

Tabla 6. Caracteristicas generales de suefio de los pacientes con EPI y su grupo control.

PACIENTES CON EPI GRUPO CONTROL
Parametro PSG respirando PSG respirando O, P PSG respirando P
aire ambiente suplementario aire ambiente

{ TTR (minutos) 375452 (273-451) 393463 (232-473) ns | 404257 (292-469) ns
TTS (minutos) 283+79 (174-409) 30376 (161-415) ns | 335x55 (220-413) ns
Eficiencia de suefio (%) 7518 (34-97) 77x15 (39-96) 0.1 82+12 (33-86) ns
Latencia al suefio (minutos) 15+15 (0-56) 21£22 (1-76) ns 9x11 (0-36) ns
Latencia al REM (minutos) 6840 (10-149) 73+60 (3-210) ns 79242 (1-79) ns
Indice de despertares*® 635 (0-20) 423 (0-12) ns 5+2 (1-9) ns
TTR despiertot 23x18 (1-66) 2115 (2-61) ns 1929 (3-38) ns
TTS estadio 1} 13+10 (3-38) 13£11 (3-50) ns 1248 (4-34) ns
TTS estadio 2% 44+8 (29-63) 3812 (18-69) ns 487 (38-61) ns
TTS estadio 3% 8x4 (2-15) 84 (1-17) as 72 (2-10) ns
TTS estadio 4} 1549 (0-35) 16x11 (0-44) ns 14+4 (5-21) ns
TTS REMt 20+8 (8-37) 25+ (10-40) 0.08 19+7 (6-33) ns

* Namero de despertares por hora de suefio; 1 Por ciento del TTR. 1 Por cientc del TTS.
Abreviaturas: EPI, enfermedad pulmonar intersticial; PSG, polisomnografia; TTR, tiempo total registrado; TTS, tiempo total de suefio




Tabla 7. Caracteristicas generales de sueiio de los pacientes con EPOC y su grupo control

] PACIENTES CON EPOC GRUPO CONTROL
Par4ametro PSG respirando | PSG respirando | p | PSGrespirando; p
aire ambiente | O, suplementario aire ambiente

TTR (minutos) 402+61 (290-516) 394+54 (270-454) ns | 381:69(280-466) ns
TTS {minutos) 323x63 (222-63) 319+77 (112-413) ns | 303+86 (176-413) ns
Eficiencia de sueiio (%) 809 (63-95) 80+14 (36-94) ns 79+13 (52-99) ns
Latencia al suefio (minutos) 14221 (0-58) 10+13 (0-41) ns 1516 (0-40) ns
Latencia al REM (minutos) 74+45 (23-178) 7134 (11-134) ns 63+32 (1-110) ns
Indice de despertares* 6+3 (0-12) 7+8 (3-32) ns 7+6 (3-24) ns
TTR despiertot 19210 (3-37) 1815 (5-64) ns 2412 (11-46) ns
TTS estadio 11 16=11 (6-44) 18+15 (4-48) ns 18+10 (8-32) ns
TTS estadio 2} 40+12 (21-60) 36+13(17-62) ns 4329 (30-60) ns
TTS estadio 3% 8+4 (1-15) 814 (0-14) ns 623 (2-10) ns
TTS estadio 4} 15£9 (0-29) 1810 (0-33) ns 1325 (3-21) ns
TTS REMI 19+10 (3-37) 20+8 (6-32) ns 20+7 (12-33) ns

* Ntimero de despertares por hora de suefio; T Por ciento del TTR. { Por ciento del TTS. Abreviaturas: EPOC, enfermedad pulmonar
obstructiva crénica; PSG, polisomnografia; TTR, tiempo total registrado; TTS, tiempo total de suefio




Tabla 8. Sa0; registradas durante el sueiio en los pacientes con EPI y su grupo control

_ PACIENTES CON EPI GRUPO CONTROL
Pardmetro PSG : PSG p PSG p
respirando aire | respirando O, respirando aire
ambiente suplementario ambiente

Sa0, promedio 8249 (59-95) 9590 (90-99) <0001} 93+2(90-96) | <0.001
No. de desaturaciones 2024 (1-104) 10=18 (0-75) 0.001 1327 (0-96) ns
Sa0, minima 69+12 (33-86) 8546 (74-95) <0.001 | 85%6(75-93) | <0.001
Sa0; despierto 847 (63-91) 95+3 (89-99) <0.001 942 (90-97) <0.001
Sa0, estadio 1 82+8 (61-91) 953 (90-99) <0.001 933 (88-97) <0.001
Sa0; estadio 2 83x8 (57-92) 95+£3 (89-99) <0.001 932 (90-97) <0.001
Sa0; estadio 3 8319 (57-93) 95:3 (85-99) <0.001 | 93%2(90-96) | <0.001
Sa0, estadio 4 846 (69-93) 9523 (90-99) <0.001 93+2 (90-96) <0.001
Sa0, REM 80+11 (47-91) 953 (88-99) <0.001 | 93+2(89-97) | <0.001

Abreviaturas: EPI, enfermedad pulmonar intersticial; PSG, polisomnografia.




Tabla 9. Sa0, registradas durante el suefio en los pacientes con EPOC y su grupo control

PACIENTES CON EPOC GRUPO CONTROL
Pardmetro PSG respirando | PSG respirando P PSG respirando| p
aire ambiente | O, suplementario aire ambiente

Sa0; promedio 85+5 (73-92) 96+2 (91-99) <0.001 932 (90-96) <0.001
No. de desaturaciones 2825 (6-91) 3+3 (0-8) 0.003 2131 (0-96) ns
Sa0; minima 67+12 (41-81) 87x6 (79-98) 0.002 83x7 (70-92) 0.002
Sa0; despierto 86+7 (66-93) 96+2 (91-99) <0.001 94+2 (91-97) 0.006
Sa0, estadio 1 85+5 (73-92) 9513 (91-99) <0.001 923 (88-97) 0.001
Sa0; estadia 2 T 86%5 (75-92) 96+2 (91-99) <0.001 9313 (90-97) 0.001
Sa0, estadio 3 86+5 (73-92) 96+2 (91-99) <0.001 9222 (90-96) 0.001
Sa0, estadio 4 863 (81-92) 9712 (93-99) <0.001 932 (90-96) | <0.001
Sa0; REM 8149 (59-93) 963 (90-99) <0.001 933 (89-97) 0.001

Abreviaturas: EPOC, enfermedad pulmonar obstruictiva crénica; PSG, polisomnografia,




Tabla 10. Sa0O, durante el sueiio de pacientes con EPC con PaO, diurna>55 mm Hg

Caso { FEV; FVC Pa0O,/ desatura- Prome- Des- NSI:EO;I REM Mini
Y % - PaCO;* ciones>3% dio pierto 1 2 3 4 ma

2t { 43 36 57/29 52 84 87 85 8 87 84 8 53
5V | 56 48 57/39 34 90 91 91 91 91 91 89 74
111 72 80 60/34 2 90 90 9 89 89 91 81
197 | 27 25 65/38 6 83 83 82 84 8i 65
41 | 67 95 61728 91 89 91 90 9 91 90 87 8i
8 | 53 64 57729 6 88 89 88 88 88 88 87 75
9f | 48 74 56/34 31 87 93 87 87 88 86 87 67

*mm Hg

T EPI

+ EPOC.



Tabla 11. PCO,et registradas durante el suefio en los pacientes con EPI y su grupo control

PACIENTES CON EPI GRUPO CONTROL
Pardmetro PSG PSG P PSG p
respirando aire | respirando O; respirando aire
ambiente suplementario ambiente

PCOset despierto 3423 (30-41)p-12 34+2 (31-36)n=2 ns 3543 (29-38)p-12 ns
PCOset estadio 1 344 (30-42)4=10 35+3 (33-42)5-5 ns 343 (27-3%n=10 ns
PCO,et estadio 2 3423 (30-41)p14 34%3 (31-41)g-10 ns 3623 (29-40),m1 ns
PCO;et estadio 3 3524 (30-42)-52 3443 (3141)ps ns 3654 (2741 =12 ns
PCOet estadio 4 344 (29-41)pe12 343 (31-41).ss 0.06 | 3624 (274212 ns
PCO,et REM 3523 (29-41)ga12 353 (31-40)5=s ns 3524 (27-39)0e12

ns

Abreviaturas: EP], enfermedad pulmonar intersticial; PSG, polisomnografia.




Tabla 12. PCO,et registradas durante el sueiio en los pacientes con EPOC y su grupo control

PACIENTES CON EPOC GRUPO CONTROL
Parimetro PSG respirando | PSG respirando p PSG respirando p
aire ambiente | O, suplementario aire ambiente

PCOzet despierto 3544 (27-41)p-; 3454 (26-41)0=12 0.07 352 (31-38)7 ns
PCOset estadio 1 3746 (26-45)012 3415 (26-45)-11 ns 35+2 (33-39)7 ns
PCO.et estadio 2 3545 (27-44),-12 3526 (26-50)0-12 ns 3642 (32-39),- ns
PCOset estadio 3 3746 (26-48)12 3546 (25-48)0-; ns 371 (35-39)= ns
PCOzet estadio 4 35+6 (26-48)n-12 34£7 (26-51)5-1 0.07 371 (35-39)n-7 ns
PCOzet REM 36+7 (27-52)e12 36£7 (26-54)312 ns 3522 (32-38),-, ns

Abreviaturas: EPOC, enfermedad pulmonar obstruictiva cronica; PSG, polisomnografia.




Tabla 13. Distribucién de la PO;tc registrada durante el suefio en pacientes con enfermedad

pulmonar crénica (n=10) y sujetos control control (n=5).

PACIENTES CON EPC SUJETOS CONTROL
PO,tc Respirando aire Respirando O, Respirando aire

mm Hg ambiente suplementario ambiente
<70 100 (100)* 52+38 (0-100) 96+8 (80-100)
<60 991 (97-100)* 2424 (0-65) 6024 (27-100)
<55 87+21 (44-100)* 1923 (0-34) 913 (0-63)
<50 7229 (29-100)* 1624 (0-61) 612 (0-31)
<40 5138 (0-100)+ 1119 (0-46) 0
<30 1926 (0-70) 0 0
<20 428 (0-19) 0 ’ 0
<10 0.1 (0-0.1) 0 0

PO2tc minima 2611 (7-42)* 51=15 (33-77) 52+3 (46-55)

Abreviaturas: EPC, enfermedad pulmonar cronica.

* $<0.001
T p=0.007.



Tabla 14. Distribucién de la PCO,tc registrada durante el suefio en pacientes con enfermedad
pulmonar crénica (n=10) y sujetos control control (n=5).

PACIENTES CON EPC SUJETOS CONTROL
PCO:tc Respirando aire Respirando O, Respirando aire
(mm Hg) ambiente suplementario ambiente

PCO2tc promedio 433 (38-49) 456 (34-50) 1124 (37-47)
PCO2tc méaxima 4943 (45-55) 51£11(37-72) 434 (39-50)

20-30 ¢ 0 12

31-40 3333 (0-100) 2338 (0-100) 6244 (0-100)

41-50 6430 (0-97) 6245 (0-100) 37+45 (0-100)

51-60 5+13 (0-38) 1535 (0-94) 0

> 60 6 122 (0-6) 0




Tabla 15. Caracteristicas respiratorias durante el sueiio en los pacientes con EPI y su grupo

control
PACIENTES CON EP1 GRUPO CONTROL
Parametro PSG respirando | PSG respirando p PSG respirando p
aire ambiente O; suplementario aire ambiente

Indice de apnea* 122 (0-10) 1£2 (0-7) ns 34 (0-11) ns
Indice de huipopnea* 3%3 (0-11) 3£3 (0-11) ns 445 (0-16) ns
1AH* 445 (0-17) 424 (0-14) ns 749 (0-27) ns
Duracion de las apneas (seg) 18413 (10-48) 18+12 (10-50) ns 15%3 (12-22) ns
Duracion de las hipopneas (seg) 1713 (10-47) 24420 (11-92) 0.05 15+3 (11-19) ns
FR estadio 0 264 (14-31) 24+4 (16-31) 0.01 15+3 (11-20) <0.001
FR estadio 1 265 (17-32) 215 (14-28) 0.001 | 152 (12-20) <0.001
FR estadio 2 24:+4 (16-31) 22:+4 (14-32) <0.001 1543 (12-20) <0.001
FR estadio 3 2415 (16-36) 2244 (14-31) <0.001 | 153 (12-20) <0.001
FR estadio 4 245 (16-35) 22+4 (14-32) <0.001 16£3 (12-20) <0.001
FR REM 25+4 (16-33) 22+4 (16-31) 0.001 163 (12-22) <0.001

Abreviaturas: EP], enfermedad pulmonar intersticial; PSG, polisomnografia; TAH, indice de apnea+hipopnea; FR, frecuencia

respiratoria.
* Numero de eventos por hora de suefio.




Tabla 16. Caracteristicas respiratorias durante el snefio en los pacientes con EPOC y su

grupo control

PACIENTES CON EPOC GRUPO CONTROL
Parimetro PSG respirande | PSG respirando p PSG respirando p
aire ambiente O, suplementario aire ambiente

Indice de apnea® 1x2 (0-6) 1=1 (0-4) ns 524 (0-11) 0.03
Indice de hipopnea* 3£2 (0-8) 2+1 (1-4) ns 6+5 (1-16) 0.07
1IAH* 4x4 (0-14) 322 (1-8) ns 119 (1-27) 0.06
Duracién las apneas (seg) 18+5 (14-25) 29425 (19-95) ns 163 (13-22) ns
Duracion las hipopneas (seg) 18%5 (11-29) 163 (12-23) ns 163 (12-20) ns
FR estadio 0 193 (14-24) 1843 (15-24) ns 1422 (11-17) <0.001
FR estadio 1 19+2 (15-22) 1722 (15-20) 0.009 1322 (11-16) <0.001
FR estadio 2 19+£3 (15-26) 18+2 (15-21) 0.03 13x1 (11-16) <0.001
FR estadio 3 19+2 (14-23) 18%2 (15-23) 0.009 132 (11-16) <0.001
FR estadio 4 18£5 (34-95) 18£2 (15-22) ns 1422 (11-17) 0.04
FR REM 2023 (14-24) 18+3 (13-22) ns 142 (11-17) <0.001

Abreviaturas: EPOC, enfermedad pulmonar obstructiva cronica; PSG, polisomnografia; IAH, indice de apnea+hipopnea FR, frecuencia

respiratoria.

* Numero de eventos por hora de suefio.




Tabla 17. Principales diferencias encontradas en los pacientes
con EPC con y sin apnea del sueiio

Parametro EPC sin AOS EPC con AOS p
N=28 N=4
Edad (afios) 54.6+12.5 60.3+16.6 ns
IMC (k/m?) 23.646.3 27.541.0 ns
FEV, (%) 51.5¢19.5 73.817.2 0.04
FVC (%) 56.4:20.4 72.5+7.6 0.]
Hemoglobina (g/dl) 16,0422 17.640.5 0.01
PSG respirando AA

No. de desaturaciones 22.7420.5 33.5¢47.6 ns
Sa0, estadio 4 85.544.6 78.748.4 0.03
TTS estadio 1(%) 12,5¢7.5 26.1£17.8 0.009
TTS estadio 3 (%) 8.443.4 34427 0.009
PSG respirando Oy,
No. de desaturaciones 3.9+4.5 21.8 ns
Sa0; minina 86.5+5.8 79.3+3.1 0.02
Sa0; despierto 05.442,5 93.313.1 ns
Sa0; estadio ! 95.4+2.6 92.3£2.1 0.03
Sa0, estadio 2 95.942,5 92,542.6 0.02
Sa0, estadio 3 95.9+2.4 9243 0.01
Sa0; estadio 4 95.9+2.3 92.742.5 0.03
Sa0; REM 95.842.7 91.543.1 0.007
TTS estadio | 13115 20,1%17.1 0.05

Abreviaturas; EPC, enfermedad pulmonar cronica; AOS, apnea obstructiva del suefio;
IMC, indice de masa corporal; TTS tiempo total de suefio.



Tabla 18. Frecuencia cardiaca durante el suefio en los pacientes con EPI y su grupo control

PACIENTES CON EPI GRUPO CONTROL
Parametro PSG respirando | PSG respirando O: p PSG respirando p
aire ambiente suplementario aire ambiente

FC estadio 0 , 8313 (58-101) 74+12 (52-90) 0.001 65+7 (26-69) <0.001
FC estadio 1 8012 (60-97) 68=11 (48-85) 0.001 639 (52-80) <0.001
FC estadio 2 7912 (57-96) 68+10 (48-83) <0.001 638 (51-81) <0.001
FC estadio 3 7913 (59-100) 68-12 (48-92) <0.001 648 (53-81) <0.001
FC estadio 4 78+12 (58-100) 68+11 (48-84) <0.001 648 (54-79) 0.001
FC REM 8013 (56-102) 70+10 (49-86) <0.001 | 659 (54-84) 0.001

Abreviaturas: EPJ, enfermedad pulmonar intersticial; PSG, polisomnografia; FC, frecuencia cardiaca.




Tabla 19. Frecuencia cardiaca durante el suefio en los pacientes con EPOC y su grupo control

Parametro PSG respirando | PSG respirando O; P PSG respirando aire p
aire ambiente suplementario ambiente

FC estadio 0 739 (59-96) 659 (55-83) 0.002 619 (55-81) 0.09
FC estadio 1 6949 (57-88) 63+9 (54-82) 0.002 639 (52-79) ns
FC estadio 2 688 (57-87) 62+10 (52-89) <0.001 62+9 (51-76) ns
FC estadio 3 69+9 (56-93) 63+11 (52-91) <0.001 639 (33-73) ns
FC estadio 4 71x11 (55-101) 6410 (53-88) <0.001 63x9 (54-76) 0.08
FC REM 70+7 (58-83) 6311 (46-91) 0.002 63+10 (54-79) 0.08

Abreviaturas: EPQC, enfermedad pulmonar obstructiva cronica; PSG, polisomnografia; FC, frecuencia cardiaca.




Tabla 20. Caracteristicas generales de los subgrupos de pacientes
con EPOC, EPI y sujetos control comparados simultineamente por
andlisis de varianza,

Pardmetro EP1 EPOC Grupo
Control
Media+DE

N 10 11 7
Edad 54+15 6146 607
Sexo (M/F) an 6/5 3/4
Peso (kg) 609 6113 6010
Talla (m) 1.55+0,09 1.55%0.09 1.59:0,07
IMC (kg/m?) 2542 242 2443
FEV, (%p) 62420 4816 [11x14%
FVC (%p) 59+18 64418 1940
FEV,/FVC (%) 867t 6011+ 7845+
TLC (%p) 60414 st 117:£29,-5 107485t
RV (%p) 6218 ooy 202:498,.5t 1011 L yeg
DLCOsb (%p) 5312, 8242524 10715,
Pa0, (mm Hg) 606 5046
PaCO,, (mm Hg) 3643 377
Hemoglobina (g/dl) 1642 1742

Abreviaturas: EPI, enfermedad pulinonar intersticial; IMC, indice de masa corporal, FEV),
volumen espiratorio forzado en un segundo; pp, por ciento del predicho. FVC, capacidad vital
forzada, TL.C, capacidad pulmonar total, RV, Volumen residual; DLCOsb, difusion pulmonar de
mondxido de carbono en una sola respiracion.
* La diferencia encontrada fue del grupo control con respectos a los dos grupos de enfermedad
pulmonar {(p<0.001). t La diferencia significativa fue entre los tres grupos (p<0.001).



Tabla 21. Principales diferencias encontradas en SaQ, durante el sueiio entre los enfermos de
EPL, EPOC y sujetos control; comparados simultineamente.

PACIENTES CON ENFERMEDAD GRUPO CONTROL
PULMONAR
Parimetro EPI EPOC p*
S20, minima 7227 (59-81) 6613 (41-81) 8526 (16-92) 0.002
T Sa0, promedio 845 (74-96) 84x5 (73-92) 932 (90-96) 0.001
Sa0,, despierto 8624 (78-91) 8527 (66-93) 9422 (91-97) 0.010
S20, estadio 1 845 (76-91) 8425 (73-92) 9223 (88-97) 0.003
Sa0,, estadio 2 8525 (76-91) 8524 (75-92) 9223 (90-97) 0.001
Sa0,, estadio 3 8524 (76-91) 8515 (73-92) 9322 (90-96) 0.002
S20, estadio 4 84%5 (74-91) 8623 (81-92) 9322 (90-96) 0.001
S20,, REM 8415 (74-91) 7929 (59-93) 9322 (90-97) 0.0008

Las comparaciones fueron entre los resultados de las polisomnografias respirando aire ambiente de los tres grupos.
Abreviaturas: EPI, enfermedad pulmonar intersticial; EPOC, enfermedad pulmonar obstructiva cronica
* Anilisis de varianza de una s6la via. La diferencia encontrada fue entre el grupo control con respecto a los pacientes de

EPI y EPOC. No hubo diferencia significativa en entre los dos grupos de enfermedad pulmonar.




Tabla 22, Principales diferencias encontradas en frecuencia cardiaca en pacientes con

EPI, EPOC y sujetos control, comparados simultineamente.

PACIENTES CON ENFERMEDAD GRUPO CONTROL
PULMONAR

Parametro EPI EPOC p
FC, despierto 75+12 (58-93) 62+8 (59-96) 62+8 (55-79) 0.030*
FC, estadio 1 74:+11(60-86) 607 (57-88) 60+7 (52-74) 0.020*
FC, estadio 2 71x11 (57-90) 59+7 (57-87) 59+7 (51-74) 0.03*

FC, estadio 3 72+11 (59-86) 608 (56-93) 60+8 (53-75) ns

FC, estadio 4 72+11 (58-88) 607 (55-101) 607 (54-74) ns
FC, REM 72x11 (56-88) 59+8 (58-83) 59+8 (54-76) 0.01¢

Las comparaciones fueron entre los resultados de las polisomnografias respirando aire ambiente. Abreviaturas: EPI,

enfermedad pulmonar intersticial, EPOC, enfermedad pulmonar obstructiva cronica; FC, frecuencia cardiaca.

* Analisis de varianza de una séla via. La diferencia encontrada fue entre el grupo control y el grupo de EPI. No hubo
diferencia entre los grupos de EPOC y EPL

1 La diferencia fue entre los tres grupos.




Tabla 23. Principales diferencias encontradas por anilisis de varianza entre los

grupos de enfermedad pulmonar y sujetos control. Continuacion.

PACIENTES CON ENFERMEDAD GRUPO CONTROL
PULMONAR
Parametro EPI EPOC Grupo control p*
FR, despierto 2445 (14-31) 1943 (14-24) 142 (11-17) <0.000!
FR, estadio 1 254 (18-31) 182 (15-22) 141 (12-16) <0.0001
FR, estadio 2 2444 (16-31) 1943 (15-26) 141 (13-16) T 0.0007
FR, estadio 3 234 (17-30) 1942 (16-23) 14+2 (11-16) 0.0001
FR, estadi(; 4 2344 (17-29) 185 (17-21) 1422 (12-17)F 0.0007
FR, REM 243 (19-30) 202 (16-24) 1521 (13-17) <0.0001

1as comparaciones fueron entre los resultados de las polisomnografias respirando aire ambiente. Abreviaturas: EP1,
enfermedad pulmonar intersticial; EPOC, enfermedad pulmonar obstructiva cronica; FR, frecuencia respiratonia.
* Analisis de varianza de una sola via. La diferencia encontrada fue entre los tres grupos.




Tabla 24. Diferencias encontradas entre los pacientes de EPI y EPOC
respirando oxigeno suplementario

Parimetro EPI EPOC p
FR ¢/Oaqyp, estadio 1 20£5 (16-26) 18+2 (15-24) ns
FR ¢/ Ozayp, estadio 2 2143 (14-26) 18£2 (15-20) 0.001
FR ¢/ Ozgup, estadio 3 21+£3 (16-25) 18£2 (16-21) 0.020
FR ¢/ Oagyp, estadio 4 21+£3 (16-25) 18+2 (15-23) 0.020
FR ¢/ Ozep, REM 21+£3 (16-26) 18+3 (15-22) 0.030

EPOC, enfermedad pulmonar obstructiva crointersticial; PSG, polisomnografia; 1AH, indice de
apnea+hipopnea; FR, frecuencia respiratoria; FC, frecuencia cardiaca.



. Tabla 25. Principales series de pacientes cor EPI descritas en la literatura con evaluacién de
Ia respiracion nocturna.

Autor Sitio N(®») Sex Edad YC Pa, PaCO; Minima
(M/E) % mm He mm Hg SaO,*
Perez-Padilla® | Winnipeg-Canada 11 5/6  52+16 TLC=67=15  69=4 35%5
Bye®’ Sydney-Australia  13(12) 123 52=14 6616 7411 3846 8210
McNicholas® | Dublin-Irlanda (7 7/0 598 50+13 67=14 406 83+5.6
Tatsumi*’ Chiba-Japén 1414)  9/5  63x10 57x12 7349 4224 82+9
INER Ciudad de México 19 6/13  50xi3 5817 S51£6%  34+4f  69%12%

Las diferencias encontradas en Pa02 y Sa02 entre el grupo estudiado en el INER con respecio a los otros grupos y no hubo diferencias
significativas entre los otros grupos.
N(D), Namero total de pacientes estudiados (namero de pacientes que presentaron desaturaciones mayores @ 3% durante el suefio).
* Sa0, minima, registrada durante el suefio.

T p<0.0001
¥ p<0.001



Tabla 26. Principales series de pacientes con EPI descritas en la literatura con evaluacion de
la frecuencia respiratoria derante el sueiio.

Frecuencia respiratoria

Autor Sitio N Edad TLC Despierto NREM REM
Qg

Perez-Padilla®® | Winnipeg-Canada i1 52x16 671,15 211 19-21 21=1

McNicholas® | Dublin-Irlanda 7 598 4621 21 18 17

Shea* Londres-Inglaterra 8 6113 5056 Oy 21 8%

INER Ciudad de México 19 50+13 58x1S Al 26x4 24-26 2524
Oa2sp 2444 21-22 22:+4

No hubo diferencia entre los pacientes del INER y las demis series en cuanto a edad y TLC.
* Se presenta como promedio de suefic NREM o como rango de promedios de estadios 1-4.
+ Promedio de estadio 4 de suefio NREM



Tabla 27. Principales series de pacientes con EPOC descritas en la literatura con evaluacién
de la respiracién nocturna.

Autor Sitio ND) Sex Edad FEV, Pa0, PaCoO; Sa0z*
‘ (M/F) % mm Hg mm Hg nocturna
Fleetham® | Winnipeg-Canada 24 19/5  65+9  24+13§  52+5§ 448 17.47*
Littner’! Sepulveda CA,EU  9(7) 9/0 59+2  36%13 65+12 42+12 11-34%*
Kearley”' Florida. EU 11(10) 10/1  61x9 09206L 6612 45+8 11 (4-34)*
Tatsumi®’ Chiba-Japén 24 19/5  60+16 709 4435 11.3%1.3*
Mohsenin®® | N. Haven-CT, EU 71 30/41  69x7  31x17% 639 4329 85+0.7%*
INER Ciudad de México 13 7/6  50£13  48+14 51£6§ 3767 67+12§ **

N(D), Namero total de pacientes estudiados (Nimero de pacientes que presentaron desaturaciones mayores a 3% durante el suefio).

* Desaturacién maxima durante el suefioc o **Sa0- minima, registrada durante el suefio.
" <

T p<0.05

1 p<0.01

§ p<0.001



‘Tabla 28, Principales variables que correlacionaron con la
Sa0, minima registrada durante el suciio en pacientes con
enfermedad pulmonar crénica.

Variable | Grupo total de Pacientes con  Pacientes con
EPC EPI EPOC
Sa0,, 1=0.68 r=0.71 1=0.73
despiertos n=3| n=18 n={3
p<0.001 p=0.001 p=0.004
PaCO,, r=-0.52 =0.25 =-().66
Ieposo n=30 =17 =13
p=0.003 p=ns p=0.01
PaCQO,, r=-0.45 r=-0.45
gjercicio n=5 n=5
p=ns p=ns
DLCOsb, % r=0.16 =0.60 r=-0.53
n=15 n=9 n=6
p=ns p=0.09 p=ns

EPC, enfermedad pulmonar cronica; EPl, enfermedad pulmonar intersticial; EPOC,
enfermedad pulmonar obstructiva cronica; DLCOsb, difusion pulnonar de monéxido de
carbono en una sola respiracion.



Tabla 29: Tabla de andlisis multivariado para ¢l modelo de

regresion linear miiltiple utilizado para

predecir la

desaturacion durante el suefio en los pacientes con EPC

Ecuacion: Sa0; minima durante el suefio = Sa0; despierto(0.90) - 8.4

Analisis de Varianza
Grados de Suma de Cuadrados F (p)
libertad cuadrados medios
Regresién 1 921.8 9218  9.9(0.005)
Residual 21 1953.5 93
Variables que fueron analizadas en la ecnacidn
Variable Beta t p
Variables con significancia estadistica
Sa0; estado de despierto 0.57 315 0.005
Variables sin significancia estadistica
PaCO, diurna -0.29 -1.53 0.14
Edad 0.06 0.31 0.76
Sexo 0.06 0.31 0.76
Indice de masa corporal -0.19 -1.03 031
FEV, (%p) 0.08 0.44 0.66
VC (%p) 0.001 0.008 0.99
TLC (%p) -0.17 -0.96 0.35

Nota: El modelo traduce que la Sa0; en estado de despierto es la tnica variable que
predice la desaturacién durante el sueflo ajusiada para la variables antropométricas y de
funcion respiratoria que se muestran en la tabla,



Tabla 30. Tabla de andlisis multivariado para el modelo de
regresion linear miltiple utilizado para  predecir la
desaturacién durante el suefio en los pacientes con EPl

Ecuacién: SaOy minima durante el suefio = TLC(0.52)+
8$aQ; despierto(0.93) - 39.2

Analisis de Varianza
Grados de Suma de Cuadrados  F(p)
libertad cuadrados medios
Regresion 2 534 267 12.8(0.01)
Residual 5 104 21

Variables que fueron analizadas en la ecuacién

Variable Beta t p
Variables con significancia estadistica
TLC (%p) 0.75 4.2 0.009
$a0; estado de despierto 0.54 3 0.03
Variables sin significancia estadistica
PaCO; diurna 0.14 0.72 0.5
Edad 0.13 0.61 0.58
Sexo -0.09 ~0.44 0.68
Indice de masa corporal 0.24 1.25 0.28
FEV; (%p) -0.17 -0.53 0.63
VC (%p) -0.68 -1.39 0.24
TLC (%p) 0.04 0.15 0.89

Nota: El modelo traduce que la Sa0; en estado de despierto y la TLC son las dnicas
variables que predicen Ia desaturacion durante el suefio, ajustadas para la variables
antropométricas y de funcion respiratoria que se muestran en la tabla.
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La figura corresponde a un ejempio de trazo polisomnografico registrado en papel, donde se muestran las variables registradas durante

el suefio. La velocidad del registro es de I mm por segundo.




Figura 2. Distribucion del tiempo por estadio de sueiio registrado

en los pacientes con EPl y su grupo control.
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Los cuadros blancos y los sombreados representan ios pacienies con EPI en las noches respirando aire ambiente y
~ oxigeno suplementario, respectivamente. Los cuadrcs negros representan el grupo conirol.
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Figura 3. Distribucion del tiempo por estadio de sueno registrado
en los pacientes con EPOC y su grupo control.
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Los cuadros blancos y los sombreados representan los pacientes con EPOC en las noches respirandc aire ambiente y
oxigeno suplementario, respectivamente. L.os cuadros negros representan el grupo control.



Figura 4. Distribucion por estadio de sueno de la Sa0; registrada en

los pacientes con EPI y su grupo control.
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Los cuadros blancos y los sombreados representan los pacientes con EPI en las noches respirando aire ambiente y
oxigeno suplementario, respectivamente. Los cuadres negres representan el grupo control.



Figura 5. Distribucion por estadio de sueiio de la Sa0; registrada en
los pacientes con EPOC y su grupo control.
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Los cuadros blancos y los sombreados representan los pacientes con EPOC en las noches respirandc aire ambiente y
oxigeno suplementario, respectivamente. Los cuadros negros reprasentan el grupo controf.



Figura 6. Distribucion por estadio de suefio de la PCO.et registrada
en los pacientes con EPl y su grupo control.
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Los cuadros blancos y los sombreados representan los pacientes con EPI en las noches respirando aire ambiente y
oxigeno suplementario, respectivamente. Los cuadros negros representan el grupo control.
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Figura 7. Distribucion por estadio de suefio de la PCO.et registrada
en los pacientes con EPOC y su grupo control.
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L.os cuadros blancos y los sombreados representan los pacientes con EPOC en Ias noches respirando aire ambiente y
oxigeno suplementario, respectivamente. Los cuadros negros representan el grupo control.



Figura 8. Distribucion de la PO,tc registrada en los pacientes con
EPC (n=10) y en los sujetos control (n=5)
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Figura 9. Distribucién de 1a PCO.tc registrada en los pacientes con
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Figura 10. Distribucion por estadio de sueiio de la frecuencia
respiratoria registrada en los pacientes con EPIl y su grupo control.

40 i
) T
: e |
304 1 . T ’t 1 ; 5 E
- [ -
20- -— 1 L7 e T
l | | .
| m-  m m
. — 4 - -
104
0 T ¥ ¥ Y T ¥ T

N- 18 18 14 15 17 12 18 18 14 18 18 14 18 18 14 18 18 14
Estadio O Estadio 1 Estadio 2 Estadio3 Estadio 4 REM

L.os cuadros blancos y los sombreados representan los pacientes con EPI en las noches respirando aire ambiente v
oxigeno supiementario, respectivamente. Los cuadros negros reprasentan el grupo control.



Figura 11. Distribucion por estadio de sueiio de la frecuencia
respiratoria registrada en los pacientes con EPOC y su grupo

control.
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Los cuadros blancos y los sombreados representan los pacientes con EPOC en las noches respirando aire ambiente y
oxigeno suplementario, respectivamente. Los cuadros negros representan el grupo control.



Figura 12. Distribucion por estadio de sueiio de la frecuencia
cardiaca registrada en los pacientes con EPI y su grupo control.
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Los cuadros blancos y los sombreados representan los paciente 10s pacientes con EPI en las noches respirando aire
ambiente y oxigeno suplementario, respectivamente. Los cuadros negros representan el grupo control.



Figura 13. Distribucion por estadio de suefio de la frecuencia
cardiaca registrada en los pacientes con EPOC y su grupo control.
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L.os cuadros blancos y los sombreados representan ios pacientes con EPOC en ias noches respirando aire ambiente y
oxigeno supiementario, respectivamente. Los cuadros negros representan el grupoe control.



Figura 14
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La figura corresponde a uno de los pacientes caracteristicos de EPOC en la polisomnografia basal respirando aire ambiente. Las
variables registradas son la S20,, la POatc y PCOstc; la frecuencia cardiaca y ¢l hipnograma. La longitud del registro corresponde a

toda la noche, aproximadamente 7 horas. Netese como el los periodos de mayor desaturacién e hipoxemia estan asociados & suefio
REM.



Figura 15
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La figura corresponde al mismo paciente de la figura 14 respirando Oux, en la segunda polisomnografie La 520, y la POstc v 12

mejoran sustancialmente corrigiendo por completo la hipoxemia, asociada ademas a un incremento en los valores de PCOstc y una
disminucién en la frecuencia cardiaca.



Figura 16. Sa02 en estado de despierto y minima durante
el sueno en pacientes con EPC y sujetos sanos
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Los simbolos representan los promedios y las barras la DE. La datos corresponden
a los 19 pacientes de EPI, los 13 pacientes de EPOC y los 16 sujetos control



Figura 17. Sa02 en estado de despierto y minima durante el
suefo en sujetos sanos y pacientes con EPC respirando
aire ambiente (AA) y oxigeno suplementario (O2sup.)
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Los simbolos representan los promedios y las barras la DE. La datos corresponden a todos los
pacientes de EPC en un sélo grupo {12 de EPl y 13 de EPOC) y los 16 sujetcs control.
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Figura 18. Promedio de Sa0, por estadio de sueiio registrada en
pacientes con EP! a nivel del mar y en la ciudad de México
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Figura 19. Sa0, en estado de despierto y durante
el sueiio en pacientes con EPI

La gréfica muestra los datos de 7 paclentes de !a cludad de México (lineas puntedas)
pareados por capacidad vital con 7 pacienles de la serie descrita por McNicholas y
cols.®® (lineas continuas).



Figura 20. SaO2 en estado de despierto y minima durante el sueiio
en pacientes con EPI de la ciudad de México comparados con

tres grupos similares de baja altura
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Los simbolos representan los promedios y las barras la DE. Las series de bajas alturas
cotrespondes a las descritas por Bye en Sydney (37), Tatsumi en Chiba (40) y McNicholas
en Dublin (39). :



1a

iratori

ia respira

Frecuenc

Figura 21. Frecuencia respiratoria en los pacientes con EPI de
la ciudad de México y de un grupo similar de baja altitud

35 4

25 4
20 4
15 4

10 -

Despierto

La linea arriba de las barras representa la DE. Los datos de baja aitura coirésponden a la serie descrita por Perez-Padilia y cols.>®

Estadio 1 Estadio 2

£F
Estadios 34

* p<0.005 con respecto a las barras negras. ** p<0.01 con respecio & las baras sorbredas

H INER AA

0 INER Og,,.

(] Baja attura



Frecuencia respiratori

Figura 22. Frecuencia Respiratoria en los pacientes con EPI
de la ciudad de México y de un grupo similar a baja altitud
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Figura 23. Promedio de Sa0, en pacientes con EPOC a nivel del mar
y en la ciudad de Mexico, despiertos y durante el suefo
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Para los valores a nivel del mar se utilizaron los datos publicados por Mohsenin y cols ™
La linea arriba de las barras representa la DE.
* p<0.001 :



Figura 24. Sa0O2 en estado de despierto y minima durante
el sueiio en pacientes con EPOC de la ciudad de México
comparados con un grupo similar de baja altura
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Los simbolos representan los promedios y las barras la DE. Las serie de baja altura
corresponde a fa descrita por Nohsenin en New Haven, CT (33).



Figura 25. Relacién entre Sa0O, en estado de despierto y minima
durante el suefio en pacientes con EPC

30 -

[ ]

a—— 40 - e
2
2

@ 50+

2 Sa0, minima = 1.06(Sa0,) - 20.9
' R = 0.68
8 &

e

o

-
T 70 4

.-
E
R

£ 80

o
e °
9D oo

100 T T T — - r v
100. 80 80 70 60 50 40 Kli]

Sa0, en estado de despierto (%)



Figura 26. Correlacién entre 1a PaCO; en estado de despierto y Sa0,
minima durante el suefio en pacientes con EPC
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